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Осуществлен синтез (97,12Е )-тетрадека-9,12-диенилацетата, являющегося основным 
компонентом феромонов нескольких видов насекомых Lepidoptera, кросс-сочетанием anku- 
нилкупрата с кротилгалогенидами. При помощи спектроскопии AMP 1H и 13С произведено 
отнесение химических сдвигов 1,4-диеновой системы. 


Известно несколько методов синтеза (97,12Е)- мона (Г) кросс-сочетанием гомокупрата лития с 
тетрадека-9,12-диенилацетата (ТГ), являющегося кротилхлоридом и -бромидом. 
основным компонентом феромонов насекомых Ранее мы изучили реакцию кросс-сочетания 
Ephestia КиейшеЦа и Plodia Interpunctella — различных первичных и вторичных аллилгало- 
вредителей зерновых запасов [1—3]. генидов с диалкинилкупратами лития как мо- 

дельную реакцию региоселективного синтеза 
а 1,4-енинов [4]. Нами найдены условия, при 
i которых региоселективность кросс-сочетания 

достигала 96—97% . 

В работе [1] нами был описан успешный В качестве исходного соединения в многоста- 
стереоспецифический синтез этого феромона с дийном стереонаправленном синтезе феромона 
использованием в качестве ключевой стадии бес- (Г) был выбран дец-2-ин-1-ол (II), который 
солевого варианта реакции Виттига, в котором получался алкилированием дилитиевой соли 
стереохимическая чистота диена достигала 98% . пропаргилового спирта гептилбромидом в жид- 
Целью настоящей работы является синтез феро- ком аммиаке. 

HCŒ=C—CH70H и = И И ыы 


HO 
П Ш 


Получение терминального децинола (ПТ) без и использовался дальше без дополнительной 
примеси алленов, диенов и нетерминального очистки. 


алкина достигалось обработкой дец-2-ин-1-ола Вторым компонентом для кросс-сочетания 
(II) 2-аминоэтиламидом лития в этилендиамине являлись кротилгалогениды. Е-изомер кротил- 
при 60—70°С [5]. Терминальный децинол по- хлорида 99%-ной чистоты был получен пред- 


лучен с выходом 82% в хроматографически —ложенным нами ранее способом замещения 
чистом виде и охарактеризован спектрами AMP — спиртовой гидроксильной группы кротилового 


18С. спирта на хлор под действием комплекса три- 

Дальнейшая схема синтеза потребовала тетра- —фенилфосфина с этиловым эфиром трихлорук- 
гидропиранильной защиты гидроксильной сусной кислоты [6]. Кроме этого, для сочетания 
группы, и соответствующий тетрагидропира- мы использовали смесь (Е)- и (7)-1-хлорбут-2- 


нильный эфир децинола (ПТ) был получен © egos и 3-хлорбут-1-ена, полученную при взаи- 

DE _ о TA м u 
95%-ным выходом (чистота 97%), который модействиии кротилового спирта с соляной кис- 
лотой. Кротилбромид, независимо от способа 


“Работа выполнена при финансовой поддержке Poc- получения, всегда представляет собой смесь трех 
сийского фонда фундаментальных исследований (проект изомерных бромидов: (Е)- H (2)-1-бромбут-2- 
№ 96-03-32801). енов и 3-бромбут-1-ена. 
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X 
Н2С 
CH3 CH3 


X = Ci: Br. 


Исследование продуктов кросс-сочетания Tep- 
минального алкинилкупрата с кротилгалогени- 
дами и определение выхода продуктов реакции 
проводили после снятия тетрагидропиранильной 
защиты п-толуолсульфокислотой в метаноле. 


Строение и соотношение изомеров определяли 
по данным ГЖХ и спектрам AMP 1H и 13С. 

В табл. 1 приведены данные по изомерному 
составу продуктов сочетания для кротилбромида, 
кротилхлорида и чистого (Е)-1-хлорбут-2-ена. 


x 1. [TrNO0-(CH)8— =} CuLi Ч H3C a 
n a n Å NA + + 
H3C X 2. ТзОН/Меон H3C R a eaa i 
CH3 
IV № -sey 
R = —==—(СНзОН. 
Таблица 1 четырехкратная — в остальных случаях 


Изомерный состав продуктов сочетания гомокупрата 


9-децин-1-ола с кротилгалогенидами 


Выход 
чистого 


Изомерный 


% 


Суммарный 
выход, % 


состав, 


Галогенид жа 


Кротилбромид* 


Кротилхлорид* 
(Е)-1-Хлорбут-2-ен 


Примечание. “Использовалась смесь изомеров. 


При взаимодействии смесей изомерных хло- 
ридов и бромидов регио- и стереоселективность 
реакции сравнительно невысока (838—90%). Как 
и следовало ожидать, наиболышая чистота IpO- 
дукта кросс-сочетания — (Е)-тетрадец-12-ен- 
9-ин-1-ола (IV) — наблюдается для чистого 
(Е)-1-хлорбут-2-ена и составляет 95%. Даль- 
нейшую очистку енинола (ТУ) проводили мето- 
дом низкотемпературной кристаллизации из 
гексана при —30-—50°С. Двукратная кристал- 
лизация в случае более чистого продукта и трех- 


HO Ai Н2/№ 
25°C, EtOH HO 


T E TES 


CH3 
IV 


Восстановление протекает с высоким выходом 
(85%), продукт реакции (УП), по данным 
ГЖХ анализа, имеет чистоту 98% и содержит 
не более 1% изомерных диенов и менее 1% 
алкенола. 

Ацилирование (97,12Е)-тетрадека-9,12-ди- 
ен-1-ола (VII) уксусным ангидридом в тетра- 
гидрофуране в присутствии пиридина приводит 
к соответствующему ацетату (Г) с выходом 93%. 


приводит к получению соединения с изомерной 
чистотой 98—99% . 

В спектре AMP 1H (Е)-тетрадец-12-ен-9-ин- 
1-ола наблюдаются сигналы протонов при двой- 
ной связи, метильной и метиленовой групп, 
характерные для гекс-4-ен-1-ин-1-ильного 
фрагмента в углеводородной цепи. Значение 
вицинальной КССВ олефиновых протонов, рав- 
ное 15 Гц, свидетельствует о транс-конфигура- 
ции двойной связи. Характерной особенностью 
продукта сочетания спирта (IV) является нали- 
yne КССВ 5J 2.5 Гц, которая проявляется в 
сигналах метиленовых групп у тройной связи 
и соответствует дальнему спин-спиновому 
взаимодействию через тройную связь, что 
однозначно свидетельствует об образовании 
1,4-ениновой системы. 

Полученный енинол (ТУ) был восстановлен 
водородом над катализатором Р-2М№М в присут- 
ствии этилендиамина [7]. Контроль за проте- 
канием реакции осуществляли методом ГЖХ, 
так как исходный (Е)-тетрадец-12-ен-9-ин-1- 
ол и (97,12Е)-тетрадека-9,12-диен-1-ол (УП) 
существенно различаются по временам удержи- 
вания. 


О а T a аб ий =. 


УП, 85% 


Полноту ацилирования контролировали с по- 
мощью ГЖХ, что в данном случае является 
важным, так как, согласно литературным 
данным, для некоторых видов насекомых уста- 
новлено подавление аттрактивного действия 
феромона в присутствии неацилированного 
(97,12Е)-тетрадека-9,12-диен-1-ола. Получен- 
ный изомер (97,12Е-Г), по данным ГЖХ, AMP 
1H, 13C, имеет изомерную чистоту 99% (при- 


ИУ 


АТИ ПЕТЕР 


Стереонаправленный синтез основного компонента феромона 


месь 1% 7,й-изомера) при общей чистоте 98%. 

Непосредственно ЯМР 1Н спектр не позволяет 
однозначно установить конфигурацию двойных 
связей диеновой системы, однако практически 
полное совпадение AMP 18C и 1H спектров и 
времен удерживания образца, предварительно 
полученного по реакции Виттига, и образца, 
синтезированного кросс-сочетанием, позволяют 
сделать вывод о их соответствии структуре 
феромона (I). 
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Для отнесения сигналов олефиновых протонов 
1,4-диеновой системы и установления КССВ 
были использованы спектры AMP 1H с селек- 
тивной развязкой от протонов соседних групп, 
что позволяет существенно упростить спектр. 

На рис. 1 приведена смоделированная по по- 
лученным в результате анализа данным диено- 
вая область спектров двойного резонанса с селек- 
тивной развязкой от метильной и метиленовых 
групп, соседних с диеновым фрагментом. 


H3C иг 
. CH2 CH7 
15.2 Гц Hpg Y 


2150 Гц 
с развязкой от CH3 — C= 


2150 Гц 
с развязкой от =C— CH) — C= 


Рис. 1. Диеновая область спектров двойного резонанса с селективной развязкой от протонов метильной и метиленовой групп. 


Исходя из спектров селективной развязки от 
CH3 и =С—СН.—С= групп, становится возмож- 
ным установить как химические сдвиги прото- 
нов Аи D, составляющие 5.435 и 5.380 м.д., 
так и значения их КССВ с оставшимися двумя 
протонами, составляющие соответсвенно 15 и 


11 Гц, что однозначно свидетельствует о 9й,12Е- 
конфигурации полученного диенилацетата. 
Более подробный анализ и моделирование 
спектров позволяет установить значение всех хи- 
мических сдвигов и КССВ олефиновых протонов. 
Полученные значения приведены в табл. 2. 


Таблица 2 


Параметры спектров AMP 1Н и 13C (97,12Е)-тетрадека-9,12-диенилацетата (400 МГц, CDCl) 


KOCE, Зин, Pn 


A - 15.1 - 
В ia i5 
С 
р 


Примечание. “Не удается точно отнести сигнал. 


На рис. 2 приведена экспериментальная и 
рассчитанная на основе полученных спектраль- 
ных параметров диеновая область спектра сое- 
динения (I). Сравнение показывает практически 
полное совпадение, наблюдающееся также и для 
спектров двойного резонанса, что свидетель- 
ствует о высокой точности определения спект- 
ральных параметров. 

Исследование ЯМР 13С спектров, в том числе 


и без развязки от протонов, позволило отнести 
сигналы атомов углерода диенового фрагмента. 
Отнесение производилось по значению констант 
и мультиплетности сигналов атомов углерода, 
полученные химические сдвиги приведены в 
табл. 2. Следует отметить, что подробное ис- 
следование 13С спектров без развязки от прото- 
нов позволило уточнить отнесение химических 
сдвигов атомов углерода В и D. 
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Рис. 


Аттрактивная активность синтетического 
феромона (Г) была испытана в лабораторных и 
полевых условиях на насекомых Ephestia 
Киейшейа и оказалась сравнимой с биологи- 
ческой активностью природного образца. 

Таким образом, реакция кросс-сочетания поз- 
воляет получать 1,4-диеновые феромоны с высо- 
кой стереохимической чистотой и высокой био- 
логической активностью. 


Экспериментальная часть 


Спектры AMP 1H и 13С зарегистрированы на 
приборе УХК-400 (Varian) с рабочей частотой 
400 МГц (для протонов), растворитель — СОЦ, 
внутренний стандарт — ТМС. 

Определение изомерного состава и чистоты 
соединений проводили по результатам ГЖХ на 
приборе СБгот-5, детектор пламенно-иониза- 
ционный, колонка кварцевая капиллярная 
(25 мх0.25 мм), неподвижная фаза SE-30, газ- 
носитель — гелий. В нижеприведенных данных 
TKX анализа указаны: температура испарителя 
и детектора; температура колонки; время 
выхода, мин; содержание, %; вещество. 

Компьютерную обработку и моделирование 
спектров проводили при помощи пакета про- 
грамм ACD/Spec Manager, АСО/СММВ DB и 
АСО/НММВ DB (Version 3.5, ACD Inc.). 

Синтез (Е)-1-хлорбут-2-ена описан в работе 
[6]. 

(97,12Е)-9,12-Тетрадекадиенилацетат (I). 
К раствору 0.535 г (2.5 ммоль) 9,12-тетрадека- 
диен-1-ола (УП) и 0.24 г (3 ммоль) пиридина в 


5.40 


Ô, М.Д. 


2. Области сигналов протонов 1,4-диеновой системы экспериментального (а) и рассчитанного (6) спектров. 


10 мл ТГФ прибавляли 0.24 г (3 ммоль) ацетил- 
хлорида. Смесь перемешивали до окончания 
реакции (контроль с помощью ГЖХ). Прибав- 
ляли 1 мл 1%-ной соляной кислоты и 20 мл 
гексана, органический слой отделяли, промыва- 
ли 2 мл 5%-ного раствора бикарбоната натрия, 
сушили хлоридом кальция. Растворитель отго- 
няли. Получили: 0.595 г (93%) 9,12-тетрадека- 
диенил ацетата. ГЖХ: 200, 182, 6.28, 1% спир- 
та (УП); 7.50, 98% (97,12Е)-тетрадека-9,12- 
диенилацетата (Г); 7.62, 1% (9Е,‚12Е)-тетра- 
дека-9,12-диенилацетата. 

Дец-2-ин-1-ол (II). В трехгорлой колбе, 
снабженной мешалкой, трубками для ввода и 
отвода аммиака, при охлаждении смесью твер- 
дой углекислоты и ацетона сжижали 200 мл 
аммиака, осушенного пропусканием через две 
колонки с твердым гидроксидом калия. Трубку 
для ввода аммиака убирали. При перемешива- 
нии вносили небольшое количество металличес- 
кого лития и после появления темно-синей ок- 
раски добавляли 0.04 г (0.1 ммоль) нонагидрата 
нитрата железа(ПТ). Начиналось выделение 
водорода, и смесь приобретала серо-черную 
окраску. Постепенно (примерно за 0.5 ч) вноси- 
ли 0.58 г (0.083 моль) лития, каждый раз до- 
жидаясь прекращения выделения водорода. Не 
снимая охлаждения, к полученной смеси при- 
бавляли раствор 2.24 г (0.04 моль) проп-2- 
ин-1-ола в 10 мл эфира. Смесь перемешивали 
0.5 ч и постепенно прибавляли раствор 7.16 г 
(0.04 моль) гептилбромида в 15 мл эфира. Смесь 
перемешивали 2 ч, не снимая охлаждения. 
Полученную реакционную смесь оставляли на 
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ночь для завершения реакции и испарения ам- 
миака. Смесь разлагали 10 мл 1 М. НА. Про- 
дукты реакции экстрагировали 3x30 мл эфира, 
объединенные экстракты промывали 2 раза 
10 мл воды, 2 раза 10 мл 5% -ного раствора co- 
ляной кислоты, 10 мл 5% -ного раствора бикар- 
боната натрия. Сушили сульфатом натрия, 
растворитель отгоняли, остаток перегоняли. 
Выход 4.62 г (75%), т.кип. 110—113°С (10 мм 
рт.ст). Спектр AMP 18C, дс, м.д.: 85.94, 78.16 
(С=С); 50.75. (СН»-О); 31.47, 28.58, 28.41, 
22.36, 18.47 [(СН>)6—]; 13.74 (CH3). TKX: 
150, 136, 5.64, 99.5% 2-децин-1-ола. 
Дец-9-ин-1-ол (III). В 20 мл безводного 
этилендиамина в атмосфере аргона при переме- 
шивании растворяли, прибавляя небольшими 
порциями, 0.7 г (0.1 моль) лития (каждую 
порцию лития прибавляли только после полного 
растворения предыдущей). Полученный раствор 
охлаждали до 0°C и прибавляли 3.1г (0.02 моль) 
дец-2-ин-1-ола. Смесь перемешивали 2 ч при 
нагревании до 60—70°С, охлаждали до 0°С. 
Реакционную смесь разлагали 50 мл воды, про- 
дукты реакции экстрагировали 3х20 мл эфира. 
Экстракт промывали 1 М. НС, 5%-ным раст- 
вором бикарбоната натрия, сушили сульфатом 
натрия. Растворитель отгоняли, остаток пере- 
гоняли в вакууме. Получили 2.54 г (82%) 9-де- 
цин-1-ола, т.кип. 105—108°С (10 мм рт.ст.). 
ГЖХ: 150, 136, 4.85, 98% 9-децин-1-ола. 
Спектр ЯМР 13С, дс, м.д.: 68.2 (НС=), 84.6 
(=С—), 62.4 (С—О), 32.6, 29.3, 29.1, 28.1, 
29.4, 29:1; 18.3 (СВ). 
10-Тетрагидропиранилоксидец-1-ин получен 
по стандартной методике взаимодействием 
децинола (ПТ) с 3,4-дигидро-2Н-пираном в 
присутствии каталитических количеств соляной 
кислоты. Выход 95%. ГЖХ: 200, 182, 7.55, 
98% 10-тетрагидропиранилоксидец-1-ина. 
Сочетание 10-тетрагидропиранилоксидец-1- 
ина с 1-бром-2-бутеном. К раствору 1.71 г 
(7 ммоль) 10-тетрагидропиранилоксидец-1-ина 
в 40 мл ТГФ при охлаждении до 0°С в атмосфере 
аргона прибавляли 3.5 мл (7T ммоль) 2 М. раст- 
вора бутиллития в гексане, перемешивали 0.5 y 
и прибавляли по каплям 1.1 г (8 ммоль) кротил- 
бромида. Раствор перемешивали при комнатной 
температуре 4 ч. Прибавляли 0.1 мл воды и 
10 мл гексана. Полученный раствор фильтро- 
вали через силикагель, промывая диэтиловым 
эфиром. Раствор упаривали, остаток растворяли 
в 20 мл метанола и прибавляли 0.05 г п-толуол- 
сульфокислоты. Смесь перемешивали около 
12 ч. Растворитель отгоняли, к остатку прибав- 
ляли 20 мл гексана, полученный экстракт про- 
мывали 3X10 мл 5% -ного раствора бикарбоната 
натрия, сушили сульфатом натрия, растворитель 
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отгоняли в вакууме. Получили 1.32 г (88%) 
смеси геометрических изомеров тетрадец-12-ен- 
9-ин-1-ола (ТУ, У) и 11-метилтридец-12-ен- 
9-ин-1-ола (УГ. ГЖХ: 200, 182, 5.63, 8% 
аллильного изомера (УТ); 7.04, 83% Е-изомера 
(ТУ); 7.10, 9% 7-изомера (У). 

Сочетание 10-тетрагидропиранилокси-1-де- 
цина с 1-хлор-2-бутеном проводили аналогично, 
исходя из 1 г (4.2 ммоль) 10-тетрагидропира- 
нилокси-1-децина, 2.1 мл (4.2 ммоль) 2 М. 
раствора бутиллития в гексане и 0.45 г 
(5 ммоль) 1-хлор-2-бутена. Продукт реакции 
выделяли, как описано выше. Получили 
0.79 г (82%) смеси геометрических изомеров 
12-тетрадецен-9-ин-1-ола (ТУ, V) и 11-метил- 
12-тридецен-9-ин-1-ола (УГ). ГЖХ: 200, 182, 
5.63, 4% аллильного изомера (УТ); 7.04, 95% 
Е-изомера (IV); 7.10, 1% Й-изомера (У). 

Очистка (Е)-тетрадец-12-ен-9-ин-1-ола (ТУ). 
Раствор 0.73 г смеси ениновых спиртов в 10 мл 
гексана при перемешивании медленно охлажда- 
ли до —50°С. Выпавший осадок отфильтровы- 
вали. Эту процедуру повторяли, контролируя 
чистоту продукта с помощью ГЖХ. Получили 
0.63 г (86, или 71% в расчете на тетрагидро- 
пиранильный эфир децинола) (Е)-тетрадец-12- 
ен-9-ин-1-ола (ТУ). Спектр AMP 1H, ô, м.д.: 
5.67 a.x (1H, СНз—СН=, J 15.2 Гц), 5.42 д.т 
(1Н, =СН—СН., J 15.2 Гц), 3.63 т QH; 
ОЬ—СН.), 2.86 м (2H, =С—СН.—С=), 2.17 т.т 
(2H, =С—СН.), 1.68 a.x (ЗН, CH3), 1.2—1.6м 
[12Н, (СН2)6]. Спектр AMP 18C, дс, м.д.: 
126.2, 125.9 (2C, C=C), 82.0, 77.6 (2C, С=С), 
63.0 (1С, СО), 32.7, 29.3, 29.1, 29.0, 28.8, 
25.1, 22.0, 18.8 (8С, CHo), 17.6 (1С, GHz). 
ГЖХ: 200, 182, 7.02, 98% Е-изомера (ТУ); 
1.12, 1% 7-изомера (У). 

(97,12Е)-Тетрадека-9,12-диен-1-ол (УП). 
К раствору 0.124 г (0.5 ммоль) пентагидрата 
ацетата никеля в 15 мл 96%-ного этанола в 
атмосфере водорода шприцем добавляли раствор 
0.02 г (0.5 ммоль) борогидрида натрия в 5 мл 
этанола. Перемешивали 10 мин и прибавляли 
0.06 г (1 ммоль) этилендиамина в 5 мл этанола, 
после чего перемешивали еще 10 мин и прибав- 
ляли раствор 0.63 г (3 ммоль) (Е)-тетрадец-12- 
ен-9-ин-1-ола (ТУ) в 5 мл этанола. Протекание 
реакции контролировали по’ поглощению BOJO- 
рода и с помощью ГЖХ. После исчезновения 
исходного енинола к смеси прибавляли 10 мл 
эфира и фильтровали смесь через слой силика- 
геля, промывая его 20 мл эфира. Эфирный раст- 
вор упаривали, прибавляли 15 мл гексана, mpo- 
мывали 10 мл 1% -ного раствора соляной кисло- 
ты, 10 мл 5%-ного раствора бикарбоната нат- 
PHA, сушили хлоридом кальция. Растворитель 
отгоняли. Получили 0.535 г (85%) 9,12-тетра- 
декадиен-1-ола. Спектр AMP 1H, 0, м.д.: 
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5.32—5.50 м (4H, СНз—СН=), 3.63 т (2H, 
ОЬ—СН.), 2.11 т.т (2H, =С—СН-—С=), 2.02 к 
(2H, =С—СН.), 1.65 a.x (ЗН, CH3); 1.56 м (2H, 
_СНо), 1.24—1.37 м (10H, СН2). Спектр AMP 
13C, дс, м.д.: 130.3, 129.6, 127.6, 125.0 (4C, 
C=C), 62.9 (1C, СО), 32.Т, 30.4, 29.6, 29.4, 
20.0 29.2. 21.0, 25.7 (BEC; CH2), 17:8 (С, 
CH3). ГЖХ: 200, 182, 6.30, 99% (97,12Е)-тет- 
радека-9,12-диен-1-ола. 
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Разработана новая схема синтеза рацемического 8-нонен-2,4-диола — ациклического 
предшественника 1,3-диметил-2,9-диоксабицикло[3.3.1]нонана — субстанции, выде- 
ленной из коры ели обыкновенной, пораженной паразитом Trypodendron Lineatum Oliv. 


эндо- и экзо-Изомеры 1,3-диметил-2,9-ди- 
оксабицикло[ 3.3.1] нонана (I) были выделены 
из коры ели обыкновенной, зараженной жука- 
ми-паразитами Trypodendron Lineatum Oliv 


[1—5]. В литературе описан ряд синтезов как 


рацемического, так и природного соединения 


(Г) [3—16]. 
Нами разработана конвергентная схема син- 
теза 8-нонен-2,4-диола (II) — ациклического 


предшественника рацемического 1,3-диметил- 
2,9-диоксабицикло[3.3.1]нонана (Г), основан- 
ная на сочетании тетрагидропиранилового эфира 
3-оксибутаналя (УП) с реактивом Гриньяра, re- 


О ОН 


„А соо _NaBH4 


Ш ГУ 


1. CH=CH (CH7)3MgBr 
2, МНаСИН20 
О 3.Т5ОН/Меон 


Q UN. Be(CH)sBr 


O 
VIII IX 


ОТНР 


SS 


VII 


Экспериментальная часть 


ИК спектры сняты на приборе UR-20 (в плен- 
ке). Спектры ПМР записаны на приборе Tesla 
В5-587 (рабочая частота 80 МГц), СОЦЩ5, хими- 
ческие сдвиги приведены в шкале д, внутренний 
стандарт — ТМС. Анализы ГЖХ проведены на 
приборе СБгот-5, неподвижная фаза — сили- 


À _—COOEt _ОНР/ТзОН _ 


нерированным из 5-бром-1-пентена (Х). Пер- 
вый синтон получен в четыре стадии, по марш- 
руту (III— VII) хемоселективными трансформа- 
циями ацетоуксусного эфира (ПТ), а второй 
синтон (Х) — селективно протекающим дегидро- 
бромированием 1,5-дибромпентана (IX), синте- 
зированного из тетрагидропирана (VIII) [17]. 

Чистота и структура целевого (IL) и промежу- 
точных соединений подтверждены методами 
ГЖХ, ИК и ПМР спектроскопии. 

Дальнейшая циклизация 8-нонен-2,4-диола 
(ТТ) в целевой феромон (I) описана в статьях 
(5 8, 181. 


OTHP OTHP 
COOEt МАШ4 PCC 
A senm нае, 
V VI 
OH OH 

15, 8,181, x 
O 

II I 

ГМФТА 


igs ~ СН2==СН(«СН)ЗВг 


X 


коновая жидкость SE-30 (5%) на хроматоне 
N-AW-DMCS (0.16—0.20 мм), рабочая Temne- 
ратура 50—250°С, газ-носитель — гелий. TCX 
выполнена на пластинах Silufol с закрепленным 
слоем 510.5. 

Этиловый эфир 3-гидроксибутановой кислоты 
(ТУ). К раствору 13 г (100 ммоль) ацетоуксусного 
эфира (ПТ) в 70 мл этанола добавили при 15— 
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20°C 1.9 г NaBH4, реакционную смесь переме- 
шивали 12 ч при комнатной температуре, обра- 
ботали 20 мл разбавленной (1:10) уксусной кис- 
лотой и упарили. Остаток экстрагировали ди- 
этиловым эфиром (3x100 мл), экстракт промы- 
ли последовательно насыщенными растворами 
МаНСОз и NaCl, сушили NaSO; и упарили. Io- 
лучили 10.82 r (82%) гидроксиэфира (ТУ), Е; 
0.3 (гексан—диэтиловый эфир, 1:4). Спектры 
ИК и ПМР аналогичны приведенными [19]. 

Этиловый эфир 3-тетрагидропиранилокси- 
бутан-1-овой кислоты (У). К смеси 8.81 г 
(73.4 ммоль) соединения (ТУ), 0.03 г TsOH в 
200 мл абс. CHəClə по каплям при перемеши- 
вании (10—15°С) добавляли в течение 15 мин 
15.5 г (185 ммоль) 2,3-дигидропирана и пере- 
мешивали при комнатной температуре в течение 
24 ч (контроль ТСХ). Смесь промыли насыщен- 
ными растворами NaHCO и NaCl, сушили 
Ма25О4л и упарили. После хроматографирования 
остатка на силикагеле получили 12.46 г (79%) 
эфира (У), Е; 0.7 (гексан—диэтиловый эфир, 
4:1). ИК спектр (см-Т): 1740 (C=0), 1150, 1130, 
1090, 1045 (С=О). Спектр ПМР: 1.0—1.2м (6H, 
2хСНз), 1.3—1.6 м (8H, 4хСН.), 2.2—2.4 м 
(2H, CH2), 3.6—3.9 м ЗН, CH20, CHO); 4.02 к 
(2H, СНзСНОО, J 6 Гц), 4.82 m (1H, ОСНО). 

3-Тетрагидропиранилоксибутан-1-ол (УП. 
Раствор 2.85 г (13.2 ммоль) соединения (У) в 
20 мл абс. диэтилового эфира осторожно по кап- 
лям добавили при 0°С к суспензии 0.575 г 
(15 ммоль) ТЛА!Н4 в 50 мл абс. диэтилового 
эфира. После 10 ч перемешивания при 20°С к 
реакционной смеси прибавили при 0°С 10 мл 
насыщенного раствора МН4С!. Органическую 
фазу отделили, а водную обработали диэтиловым 
эфиром (2х20 мл). Органические фазы сушили 
NaəSO4 и упарили. Получили 2.02 г (88%) 
спирта (УГ), Е; 0.3 (гексан—диэтиловый эфир, 
1:4). ИК спектр (см-?): 3550 (ОН), 1150, 1130, 
1090, 1040 (С=О). Спектр ПМР: 1.19 д (ЗН, 
СНз, J 6 Гц), 1.3—1.6 м (8H, СН.), 3.6—3.9 м 
(4H, СН2О), 4:84 м (1H, ОСНО). 

3-Тетрагидропиранилоксибутаналь (УП). К 
суспензии 3.98 г пиридинийхлорхромата (РСС) 
в 44 мл безводного СН2С]5 при комнатной тем- 
пературе добавили раствор 1.37 г (7.97 ммоль) 
спирта (УГ) в 13 мл безводного CHəClə, переме- 
шивали 2 ч, после чего добавили 50 мл абс. ди- 
этилового эфира, раствор декантировали, IpO- 
фильтровали через слой 5102 и упарили. Полу- 
чили 0.83 г (67%) альдегида (VII), Е; 0.8 (гек- 
сан—диэтиловый эфир, 3:1). ИК спектр (см7\): 
1730 (С=0), 1150, 1130, 1090, 1040 (C—O). 
Спектр ПМР: 1.17 д (3H, CH3, J 6 Гц, 1.3— 
1.6 м (8H, СН.), 2.2—2.4 м (2H, СН.С=О0), 
3.6—3.9 м (2H, СН2О), 4.82 м (1H, ОСНО), 
0:70 т (1B, СВО. J 1.8 Г. 
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5-Бром-1-пентен (Х). К 10 мл (17.02 г, 
74 ммоль) 1,5-дибромпентана (ТХ) добавили при 
быстром перемешивании при 195°С 15 мл гекса- 
метилфосфотриамида со скоростью 1 капля в с. 
Затем в течение 5 мин температуру повысили до 
220°С. Продукт реакции перегнали в приемник, 
охлаждаемый сухим льдом, затем провели пере- 
гонку при атмосферном давлении, получили 
4.63 г (42%) бромида (X), т.кип. 123°С. Спект- 
ральные характеристики аналогичны приведен- 
ным в работе [20]. 

8-Нонен-4,6-диол (П). К реактиву Гриньяра, 
полученному из 1.25 г (8.4 ммоль) соединения 
(IX) и 0.24 г Mg в 20 мл абс. TTP, по каплям 
добавили раствор 1.35 г (7.9 ммоль) альдегида 
(УП) в 20 мл абс. ТГФ, перемешивали 1 ч, rag- 
ролизовали 10 мл насыщенного раствора МН4С1, 
прибавили 30 мл диэтилового эфира, органичес- 
кий слой отделили, а водный обработали диэти- 
ловым эфиром (3x30 мл). Объединенные экст- 
ракты сушили NaSO; и упарили. К остатку 
(2.0 г) добавили 30 мл метанола, содержащего 
0.7 г ТЗОН, перемешивали при комнатной тем- 
пературе 24 ч (контроль ТСХ), после чего мета- 
нол выпарили, к остатку добавили 30 мл диэти- 
лового эфира, промыли насыщенными раствора- 
ми МаНСОз и NaCl, сушили NaSO; и упарили. 
После хроматографирования остатка на силика- 
геле получили 0.94 г (75%) диола (II), Е; 0.2 
(гексан—диэтиловый эфир, 1:1). Спектральные 
характеристики соединения (II) аналогичны 
приведенным в работе [5]. 
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Этиловый эфир 2,4-дибром-2,4-диметил-3З-оксопентановой кислоты реагирует с цинком 
и алифатическими или ароматическими альдегидами с образованием 3,5,5-триметил-6- 
В-2,3,5,6 -тетрагидропиран-2,4-дионов в виде единственного геометрического изомера, 
переходящего в полярных растворителях в свою енольную форму. 


В литературе имеется единственный пример 
использования в реакции Реформатского у- 
бромацетоуксусного эфира [1], однако эфиры 
а,у-дибром-В-оксокислот в указанной реакции 
ранее не изучались [2]. Нами исследовано 
взаимодействие этилового эфира 2,4-дибром- 
2,4-диметил-3-оксопентановой кислоты (Г) c 
цинком и альдегидами. Исходное дибромпроиз- 
водное (Т) было предварительно получено броми- 


рованием этилового эфира 2,4-диметил-3-изо- 
бутирилоксипент-2-еновой кислоты, синтези- 
рованного по методике [3]. 

Как показали исследования, реакция дибром- 
производного (I) с цинком и алифатическими 
или ароматическими альдегидами, проведенная 
при одновременном добавлении исходных ком- 
понентов к металлу в среде эфир—этилацетат 
(1:3), протекает по ниже следующей схеме. 


Вг 
| Ме Ме О7лВг 
Zn 
=" i RCH =Q R 
Zn M (Ша-ж) а j 
Me2CBrCOCMeBrCOOEt ——> | | 
: p> E Yop 
Me,(ZnBr)C С ОЕ! я % 
| BrZn Et 
Me Vi- 
II 
Me Ме 07лВг Ме Ме он 
R 
HCI ы Ņ 
e Me ZnB CI e s Me 
EtOZnBr AT nBr H ` 
O O 


Via -xK 


R = Et (Illa, IVa, Va, VIa), Pr (III6, IV6, V6, VI6), Ph (IIIs, IVs, Ув, VIs), 4-FCH, (г, IVr, Vr, VIr), 4-C1C6H4 (IIa, IVa, Уд, 
VIa), 4-BrC6H, (Ше, IVe, Ve, VIe), 2,4-Cl¿C6H; (Шж, 1Уж, Уж, VI»). 


Образующийся на первой стадии интермедиат 
(ТТ), являясь полидентным реагентом, взаимо- 
действует с альдегидами своим у-углеродным 
центром, давая бромцинкалкоголят (У). Iloc- 
ледний в условиях реакции самопроизволь- 
но циклизуется, превращаясь в циклическую 
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структуру (V), которая после гидролиза приво- 
дит к 3,5,5-триметил-6-В-2,3,5,6-тетрагидро- 
пиран-2,4-дионам (УГа—ж) (см. таблицу). 
Выходы синтезированных продуктов (УГа—ж) 
составляют 51—80%. Как показывает строение 
полученных соединений, они могут образовы- 


Взаимодействие этилового эфира 2,4-дибром-2,4-диметил-3-оксопентановой кислоты с цинком и альдегидами 
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Таблица 


Выходы, температуры плавления, данные элементного анализа, соотношение кетонной (к) и енольной (е) форм, 
спектры AMP 1Н 3,5,5-триметил-6-В-2,3,5,6-тетрагидропиран-2,4-дионов (У!а-ж) 


| Найдено, ® 


== aw 


aii Te p i 
соединения 


VIa 65-67 

VIő 87-89 

УТв 145-147 
УТ: 132-134 
У 133-135 
VIe 168—170 
VIIx 138—140 


SMP \1Н, ô, м.д.; (к) 


Соотношение, % 


о Е 


Вычислено, % 


С1оН1603 100 
С11Н18Оз 0 
C14H1603 0 
C14H15FO3 0 
C14H15C103 100 
C14H15BrO3 =95 
C14H14C1203 -5 


Таблица (продолжение) 


SMP \1Н, ô, м.д.; SMP \1Н, 


2 sfe gae ouj a j o fe a e [а [= 


VIa 
У16 0. -0.90-1.90 м 
г (СН.СН.СН.) 
УТв 0. T.26 c (C6H5) 
y 
VIr 0. 6.80-7.50 м 
т. (4-ЕСёНа) 
\У]Тда 0. 1.18 с 
0. (4-С1 СН.) 
VIe A 5 7.48 д, 
СУТ. №. 
(4-ВгСНа) 
У] ж s è * : -Т.18-1Т.45 м 
(4-ClC6H3) 
Примечание. 
формой. 


ваться как виде двух геометрических изомеров 
кетонной формы (к), так и в виде енольной 
формы (e). Спектры AMP 1H свидетельствуют, 
что они образуются в кетонной форме в виде 
единственного геометрического изомера. В 
спектре 3,5,5-триметил-6-(4-хлорфенил)-2,3, 
5,6-тетрагидропиран-2,4-диона (Уд) имеются 
сигналы протонов групп, принадлежащих ке- 
тонной форме: 0.76 с, 0.93 с (6H, СМе>), 1.30 д 
(8H, СНМе), 3.69 к (1H, СНМе, 5.42 с (1H, 
СН), 7.18 с (4H, СёНа) м.д., (СОСЬ). В ИК 
спектре соединения (Уд), представленного Ke- 
тонной формой, имеются характерные полосы 
поглощения кетонного и лактонного карбонила 
при 1735 и 1770 см-! соответственно. 

На основании спектральных данных невоз- 
можно однозначное определение структуры по- 


2 Журнал органической 


-1.55 м, CDC1,+0MCO-d6 
1.05 т (3:1) 
(CH CH3) 
СС 
CDCl 
CDCl 
с 10.27 с] 1.70 с 1.42 с CDCl; или 
(4-С1С‹Н.) | ДМСО-а6 


9.84 c| 1.70 с 


Targ -ğ, 
1.45 д 
(4-FC6H4) 


CDCl4+0MCO-d6 
(3:1) 


сс + CDCL 


а Соединение (VIa), снятое в CDCl, представлено кетонной формой, снятое в ДМСО-46 представлено енольной 


лученного изомера. Использование полярного 
растворителя при съемке спектра AMP 1H, 
например ДМСО-46, приводит к практически 
полному смещению равновесия в сторону еноль- 
ной формы. В спектре соединения (VIa), снятом 
в ДМСО-46, присутствуют только сигналы про- 
тонов групп, относящихся к енольной форме: 
0.83 с, 0.93 с (6Н, СМе>), 1.70 с (8H, Me), 5.19 
с (1H, СН), 7.42 с (4H, C6H4), 10.27 уш.с (1H, 
ОН) м.д. (ДМСО-46). Аналогичная спектраль- 
ная картина наблюдается и для 3,5,5-триме- 
тил-6б-этил- (VIa) и 3,5,5-триметил-6-(4-фтор- 
фенил)- (VIe) -2,3,5,6-тетрагидропиран-2,4- 
дионов при съемке спектров AMP 1H в смеси 
СОС 3—ДМСО (3:1). 

К такому же резул тату-приводит изменение 
природы растворителя, ибЯъвуемего npu ne- 

обл. Унизерсальн 


ми уч я 365 Выше 6 


вы 


000 г. 
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рекристаллизации полученных соединений. В 
ИК спектре 3,5,5-триметил-6-(4-фторфенил)- 
2,3,5,6-тетрагидропиран-2,4-диона (VIe), ne- 
рекристаллизованного из этилового спирта, 
имеются только полосы поглощения характер- 
ные для енольной формы: 3200—3400 (ОН), 
1590—1670 (C=C—C=0) см-1. 

Таким образом, как апротонные, так и про- 
тонные растворители способствуют стабилизации 
енольной формы. 

С целью получения дополнительных сведений 
о кето-енольном равновесии были проведены 
расчеты дипольных моментов кетонной и еноль- 
ной форм для 3,5,5-триметил-6-фенил-2,3,5,6- 
тетрагидропиран-2,4-диона (VIB) методом 
МПИ [4]. 

Расчеты показывают, что енольная форма су- 
щественно более полярна (4.32 Д), чем кетонная 
(3.13 Д) и, следовательно, полярные раствори- 
тели будут способствовать смещению равновесия 
в сторону енольной формы, что и наблюдается 
в действительности. 


Экспериментальная часть 


Спектры AMP 1H записаны для растворов 
веществ в CCl, CDCl, ДМСО-а6 на приборе 
РЯ-2310 (60 МГц). Внутренний стандарт — 
ГМДС. ИК спектры сняты на спектрометре 
UR-20 для индивидуальных соединений. 

Этиловый эфир 2,4-дибром-2,4-диметил-3- 
оксопентановой кислоты (Г). К 0.2 моль эти- 
лового эфира 2,4-диметил-3-изобутирилокси- 
пент-2-еновой кислоты в 50 мл СС добавляли 
0.4 моль Bro в 50 мл CCl. Для завершения 
реакции смесь нагревали на водяной бане до 
полного прекращения выделения НВг. После 


В.В.Щепин и др. 


отгона растворителя и бромангидрида изомас- 
ляной кислоты в вакууме водоструйного насоса 
продукт реакции перегоняли в вакууме. Выход 
67%. Т.кип. 124—125°С (10 мм рт.ст.), 440 
1.5645, n? 1.4959. Спектр AMP 1H (6, м.д., 
CDCl): 1.86 с (ЗН, CH3), 1.93 с [6Н, (СНз)з], 
1.26 т (ЗН, ОСН.СН3), 4.16 к (2H, ОСН.СНЗ). 
ИК спектр (v, см-!): 1735, 1765 (С=0). 

3,3,5-Триметил-6-К-2,3,5,6-тетрагидропи- 
ран-2,4-дионы (ТУа—ж). К 10 г измельченного 
в мелкую стружку цинка, каталитического ко- 
личества сулемы, 10 мл эфира, 30 мл этилаце- 
тата добавляли по каплям и при перемешивании 
смесь 0.05 моль этилового эфира 2,4-дибром- 
2,4-диметил-3-оксопентановой кислоты и 0.05 
моль соответствующего альдегида в 10 мл смеси 
растворителей. Для начала реакции смесь наг- 
ревали, после чего реакция шла самопроизволь- 
но при кипении растворителей. После добав- 
ления реагентов реакционную массу кипятили 
15 мин, охлаждали, гидролизовали 10%-ной 
НС, продукты реакции экстрагировали эфиром, 
экстракты сушили сульфатом натрия и удаляли 
растворители. Конечные продукты (УТа—д, ж) 
перекристаллизовывали из смеси петролейного 
эфира (70—100°С)—СС 4, а соединение (Vle) — 
из этилового спирта. 
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При конденсации этилового эфира циклопентанон-2-карбоновой кислоты с М-арилмети- 
лен-2-нафтиламинами в зависимости от условий проведения реакций образуются 4-арил- 
]1-этоксикарбонил-1Н-2,3,4,5-тетрагидроциклопента[ с ] бензо[ {]хинолины, 4-арил-1- 
этоксикарбонил-1Н-2,3-дигидроциклопента [ с ]бензо[ f] хинолины и 4-арил-1Н-2,3-ди- 


гидроциклопента[ с ]бензо[ f] хинолины. 


Известно, что соединения ряда бензохинолина 
обладают широким спектром физиологического 
действия: это жаропонижающая [1], антибак- 
териальная [2] и противомалярийная [3, 4] ак- 
тивности. Поэтому, несомненно, целесообразен 
синтез новых соединений такого типа. 

Ранее [5] на ограниченном числе примеров 
было установлено, что взаимодействие этилового 
эфира циклопентанон-2-карбоновой кислоты 
(Г) с основаниями Шиффа (П), полученными из 
2-нафтиламина и ароматических альдегидов, в 
зависимости от условий реакции приводит к 
образованию либо конденсированных производ- 
ных бензо[}/|хинолина, либо енаминов ряда 
циклопентана. Однако спектральные свойства 
этих продуктов не были изучены. 

С целью синтеза новых производных бензо- 
[1] хинолина ряда циклопентана нами осущест- 
влена конденсация эфира (I) с М-бензилиден-, 
М-(4-хлорбензилиден)-, М-(4-бромбензил- 
иден)-, М-(3-бромбензилиден)-, М-(4-нитро- 
бензилиден)-, М-(3,4-диметоксибензилиден)-, 
М-(пиперонилиден)-2-нафтиламинами (Па—ж) 
и изучены ИК, AMP 1Н и масс-спектральные 
характеристики полученных соединений. Реак- 
ции проводили при нагревании раствора экви- 
мольных количеств реагентов в этаноле в при- 
сутствии каталитических количеств НС! или в 
запаянной ампуле с добавлением окислителя — 
нитробензола. 

В работе [5] было показано, что взаимодейст- 
вие эфира (Г) с М-бензилиден-2-нафтиламином 
и его производными протекает многостадийно и 
приводит к получению различных соединений. 
Первоначально образуется аминооксоэфир А — 
продукт присоединения эфира (I) по связи С=М 
азометина, который далее, отщепляя молекулу 
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воды, циклизуется в соответствующий 4-арил- 
1-этоксикарбонил-1Н-2,3,4,5-тетрагидроцик- 
лопента [с ]бензо[{] хинолин (ПТ), дегидрирова- 
ние дигидропиридинового цикла в молекуле 
последнего приводит к образованию 4-арил-1- 
этоксикарбонил-1Н-2,3-дигидроциклопента- 
[с] бензо [f] хинолина (ТУ). 

Нами при проведении конденсации этилового 
эфира (Т) с азометинами (Па—ж) в мягких 
условиях (каталитическое количество НС, 60°C, 
5 мин) с выходом 52—58% были селективно 
получены индивидуальные 4-арил-1-этокси- 
карбонил-1Н-2,3,4,5-тетрагидроциклопента- 
[с] бензо [{] хинолины (Пб—г), при проведении 
реакции в более жестких условиях в присутствии 
нитробензола с выходом 63—70% синтезирова- 
ны 4-арил-1-этоксикарбонил-1Н-2,3-дигид- 
роциклопента [с ] бензо [{] хинолины (ТУа—ж) 
(таблица). 

Заместитель в альдегидной части азометина, 
как правило, не оказывает существенного влия- 
ния на выход целевых продуктов реакции. Как 
и следовало ожидать, электроноакцепторные 
заместители несколько повышают выход бензо- 
[[] хинолинов [соединения (ТУб—г)], а электро- 
нодонорные, наоборот, снижают его [соединения 
(Уе—ж)], что вызвано изменением поляриза- 
ции азометиновой связи и, соответственно, по- 
вышением или снижением ее реакционной спо- 
собности [6, 7]. Кроме того, установлено, что 
выход соединений (IV) несколько выше, чем сое- 
динений (III) (таблица). 

Необходимо отметить, что при конденсации 
этилового эфира (Т) с амином (Пд) в присутствии 
нитробензола с выходом 17% был получен 
4-(4-нитрофенил)-1-этоксикарбонил-1Н-2,3- 
дигидроциклопента [с] бензо [{] хинолин (ТУд). 
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II-IV, VI, В = H (a), п-Ц (6), n-Br (в), m-Br (г), п-МО. (д), 3,4-(ОМе). (e), 3,4-ОСНо.О (ж). 


Таблица 


Выходы, температуры плавления и данные элементного анализа 


синтезированных соединений (Пб-г, ГУа-ж, VI») 


ее. Найдено, Вычислено, % 
Выход, % i ' Формула 

= GOCE р 
бб 215-216 if 5.7 3.4 Cə5H23CINO3 4.4 5.4 3.4 
IIs 231-232 a 4.1 3.2 С.5Но›ВгМО. .9 4.9 3.1 
Ir 218-217 h i 4.5 Bed С.5Н.›ВгМО. .9 4.9 3.1 
ГУа 140-141 № 5.6 3.9 С.5Н. МО. . 1 5.1 3.8 
ГУб 130-131 ‚В 5.3 3.4 С.5НоСМО. st 5.0 3.4 
IVB 143-144 и. а. 1 3.0 С.5НоВгМО. .0 4.2 3.1 
IVr 113-114 .8 4.0 3.1 С.5НоВгМО. .0 4.2 3.1 
ТУд 163—164 . 9 4.7 6T Cə5H29N 204 .8 4.8 6.9 
IVe 132-133 6 5.Т ‚№. С Н.5МО. .9 5.9 3.3 
[Уж 202-203 :1 4.8 3.3 Сов Но МО. м: p.l 3.4 
VIx 140-142 „В 4.6 4.0 Cə3H17NO3 .4 5.0 4.2 


Согласно данным работы [5] реакция эфира иден)циклопентанкарбоновой кислоты (У) с 
(I) с азометином (Пд) идет с образованием только выходом 26%. Авторы утверждают, что присут- 
этилового эфира 2-гидрокси-3-(4-нитробензил- ствие нитрогруппы в основании Шиффа способ- 
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ствует расщеплению промежуточного аминоок- 
соэфира А и образованию этилового эфира (У). 
Состав и структура этого эфира подтверждались 
данными элементного анализа и УФ спектрами. 
Исходя из полученных нами данных, конденса- 
ция эфира (I) с азометином (Пд) приводит к 
селективному образованию бензо[}{]хинолина 
(ТУд), хотя и с небольшим выходом. Впервые 
синтезированное нами соединение (ТУд) выде- 
лено в индивидуальном виде, структура доказа- 
на данными AMP 1H и ИК спектроскопии и 
масс-спектрометрии. Промежуточное образова- 
ние кетоэфира (У) не исключается, однако в ре- 
акционной смеси он не обнаружен. 

Нами впервые установлено, что при проведе- 
нии конденсации азометина (Пж) с этиловым 
эфиром циклопентанон-2-карбоновой кислоты 
(Г) в запаянной ампуле при 110—140°С в при- 
сутствии нитробензола и HCl кроме гетероцик- 
лизации протекает декарбоксилирование, оче- 
видно, промежуточно образующегося бензо [{]- 
хинолина (Уж) с получением индивидуального 
4-(3,4-метилдиоксифенил)-1Н-2,3-дигидро- 
циклопента [с ]бензо[{] хинолина (Уж). 

В ИК спектрах 4-арил-1-этоксикарбонил- 
1Н-2,3,4,5-тетрагидроциклопенлта [с ] бензо- 
[1] хинолинов (П1б—г) в области поглощения 
валентных колебаний имеются полосы групп 
1695—1700 (С=0О), 1210—1220 (C—O—C), 3400 
см-1 (М-Н). В ИК спектрах 4-арил-1-этокси- 
карбонил-1Н-2,3-дигидроциклопента [с] бензо- 
[1] хинолинов (ТУ) наблюдаются полосы при 
1730 (С=О), 1630 (С=М) и 1255—1260 см 1 
(C—O—C). ИК спектр бензохинолина (УИПШж) 
характеризуется отсутствием полос поглощения 
группы C=0. 

Характерной особенностью масс-спектров 
соединений (ПТ), (IV) и (УП является малое 
количество фрагментных ионов. Наиболее ин- 
тенсивными в спектрах соединений (ТПб—г) 
являются пики молекулярных ионов М*, а в 
соединениях (Уа—ж) — [M—H—R]Ť, и B сое- 
динениях (1Шб—г), и в соединениях (Уа—ж) 
имеются пики [М—СООСэН5]* (30%). Macc- 
спектр соединения (Уж) содержит пик молеку- 
лярного иона 339 М*. 

В спектрах ЯМР 1Н сигналы ароматических 
протонов нафталинового и фенильного циклов 
проявляются в области 7Т.06—7.7 м.д. [соеди- 
нения (П16—г)] и Т.2—8.1 м.д. [соединения 
(Уа—ж)] в виде мультиплета, протон при атоме 
С4 в соединениях (1116—г) проявляется при 
6.65—6.75 м.д. в виде синглета. Протоны 
группы OMe в спектре соединения (IVe) прояв- 
ляются при 3.89 м.д. в виде синглета. Сигнал 


протонов ОСН2О соединения (ТУж) находится 
при 5.98 м.д. в виде синглета. Смещение этого 
сигнала в сторону слабого поля по сравнению с 
обычным положением сигналов алифатических 
протонов [8] обусловлено, видимо, анизотроп- 
ным эффектом двух атомов кислорода и наблю- 
далось ранее [7]. Протоны группы OCHəMe в 
спектрах соединений (ПТ) и (IV) проявляются 
при 1.18 м.д. (ЗН) в виде триплета и при 
4.18 m.a. (2H) в виде квартета, протон при Ci 
находится при 5.1 M.A. в виде двойного дубле-. 
та, сигналы протонов метиленовых групп при 
C? и C? проявляются в виде мультиплетов с 
центрами при 3.4 и 2.6 м.д. 

В спектре AMP 1H бензо[/] хинолина (УШж) 
идентифицированы сигналы при 2.4 (2Н), 3.4 
(2Н)и4.0м.д. (2H), принадлежащие протонам 
циклопентенового фрагмента. Сигнал протонов 
группы ОСН20О проявляется при 6.3 м.д. в виде 
синглета. Сигналы протонов бензохинолинового 
цикла и арильного заместителя имеют химичес- 
кие сдвиги 7.8 д (1H), 7.6 m (2H), 7.9 м (2H), 
8.3 м (3H), 8.9 д (1H) м.д. 


Экспериментальная часть 


ИК спектры сняты на приборе UR-20 в Tað- 
летках с КВг. Масс-спектры записаны на при- 
боре МХ-1320. Спектры AMP 1H получены на 
приборе Tesla BS-567 (100 МГц) в CDCl; или 
ДМСО-46, внутренний стандарт — TMC. 

Этиловый эфир циклопентанон-2-карбоновой 
кислоты (I) получен по методике [9] с выходом 
72%, т.кип. 102—103°С (13 мм рт.ст.), n20 
1.4515. 

Основания Шиффа (Па—ж). Смесь 2-нафтил- 
амина (0.05 моль) и ароматического альдегида 
(0.05 моль) в 50 мл этанола нагревали с обрат- 
ным холодильником 15—20 мин. Выпавший 
после охлаждения реакционной массы осадок 
отфильтровывали и перекристаллизовывали из 
этанола. 

4-Арил-1-этоксикарбонил-1Н-2,3,4,5- 
тетрагидроциклопента [с ] бензо [f] хинолины 
(1Пб—г). К раствору 0.01 моль соответствую- 
щего основания Шиффа (Пб—г) в этаноле (25— 
30 мл) добавляли несколько капель HCl, экви- 
мольное количество эфира (Т) и нагревали при 
60°C 5 мин. После охлаждения реакционной 
смеси выделялся осадок, который отфильтровы- 
вали, обрабатывали водным раствором МН4ОН, 
перекристаллизовали из этанола либо толуола.. 

4-Арил-1-этоксикарбонил-1Н-2,3-дигидро- 
циклопенлта [ с ] бензо [{] хинолины (ТУа—ж). 
К раствору 0.01 моль соответствующего азо- 
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метина (Па—ж) в этиловом спирте добавляли 
несколько капель HCl, эквимольное количество 
эфира (Г), 0.01 моль нитробензола и нагревали 
в запаянной ампуле при 110—140°С 1.5—2 ч. 
После охлаждения реакционной смеси выде- 
лившийся осадок обрабатывали аналогично сое- 
динениям (1П]16б—г). Выход продуктов реакции 
составил 54—70% . Эти конденсации проводили 
также при нагревании реакционной смеси с об- 
ратным холодильником при 110—140°С 4—5 ч, 
однако выход при этом несколько ниже вслед- 
ствие осмоления продуктов реакции. 

4-(3,4-Метилдиоксифенил)-1Н-2,3-дигидро- 
циклопента [ с ] бензо [{] хинолин (Vix) получен 
в тех же условиях, что и эфир (ТУж), только 
добавляли избыток НС! (0.5 мл). Выход 42%. 
ИК спектр (у, cm1): 3400, 1620, 1560, 1510, 
1490, 1460, 1440, 1400, 1375, 1360, 1340, 1260, 
1240, 1050, 940, 830, 750. Масс-спектр (т/2): 
339 М* (Готн., 15%), 338, 336, 278, 277 (100%), 
275, 137 (80%), 135, 114, 38, 35, 26. 


Н.Г.Козлов, Л.С.Якубович, В.Л.Мурашко 
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Взаимодействием 3-К-5-гидрокси-5-метил-2,4-диэтоксикарбонилциклогексанонов с 
ароматическими аминами получены циклогексенил- и циклогексадиенилариламины, содер- 
жащие электронодонорные и электроноакцепторные группы в арильных заместителях. 
Строение продуктов реакций доказано методами ИК, AMP !H, AMP 13С спектроскопии. 


Ранее нами описано получение 2,4-диацетил- 
(диэтоксикарбонил)-5-гидрокси-5-метил-3-фе- 
нил(2-фурил)циклогексенилариламинов и 5-ме- 
тил-3-фенил-2,4-диэтоксикарбонил-1,5-цик- 
логексадиенилариламинов посредством взаимо- 
действия анилина (п-толуидина) с диацетил-, 
диэтоксикарбонилзамещенными циклогексано- 
лонами — доступными продуктами конденсации 
бензальдегида (фурфурола) с ацетилацетоном 
(ацетоуксусным эфиром) [1]. 

В данной работе приведены новые примеры 
взаимодействия диэтоксикарбонилзамещенных 
циклогексанолонов (I—IV) с ароматическими 


аминами с целью синтеза циклогексенил (У— 
XII), циклогексадиенилариламинов (ХИТЫ-— 
XVIII), содержащих электронодонорные и элек- 
троноакцепторные группы в арильных замести- 
телях [МН2, М(СНз)2, CH3, NO2]. 

Нами установлено, что при проведении реак- 
ции в бензоле в условиях кислотного катализа 
(2% СНзСООН) циклогексанолоны (I—IV) под 
действием анилина, п-толуидина, 0-, п-фени- 
лендиаминов, м-, п-нитроанилинов преобразу- 
ются в соответствующие циклогексениларил- 
амины (У—ХП) с выходами 20—70% (табл. 1). 


О R О О О R О 
+ + 
ЕЮ ОЕ:  АгМН2,Н ЕЮ ОЕ! и ЕЮ ОЕ! 
HO -H20 HO -r9 
H3C 9 H3C NH =—Ar H3C NH—Ar 
I-IV V-X XIII-XVIII 
ArNH3, Ht 
-H20 


R = Ph (I); m-C6H,NO, (II); п-Сен (СН), (III); Fu (IV); R = Ph, Ar = м-СоН.МО, (V, XIII); R = Ph, Аг = n-CH,NO,; (XIV); 

R = Ph, Ar = 0o-CH,NH; (VI); В = Ph, Ar = n-C6H,NH; (VII); В = м-СоН4МО., Ar = Ph (VIII, XV); В = м-СьН4МО,, Ar = 

= n-C6H,CH; (IX, XVI); R = Ar = m-CH,NO; (X, XVID); R = п-СоН.М( СН)», Ar = п-СоНаСН; (XI); R = Fu, Аг = Ph (XID; 
R = Fu, Ar = n-CH,CH; (XVIII). 


Наиболее высокие выходы енаминов (VIII, IX) 
(62, 70%) получены при реакциях кетола (II) 
с анилином и п-толуидином. Сравнительно 
низкие выходы (20—48%) циклогексениламинов 


* Работа выполнена при финансовой поддержке Kon- 
курсного Центра фундаментального естествознания при 
Санкт-Петербургском государственном университете (грант 
№ 97-9.4-322). 


(УТ, УП, ХП) можно объяснить легкой окисляе- 
мостью фенилендиаминов и ацидофобностью 
фуранового цикла. При взаимодействии кетолов 
с м-нитроанилином выходы енаминов (У, Х) 
невысоки (38—45%) из-за пониженной нуклео- 
фильности аминогруппы. С 0- и n- нитроани- 
линами реакция в описанных условиях не идет 
вовсе. Использование в качестве катализатора 
вместо уксусной кислоты смеси п-толуолсуль- 
фокислоты и СиВго также не привело к желае- 
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Таблица 1 


Температуры плавления, выходы, данные элементного анализа соединений (У-ХУП 


Ta = | m | 


(из этанола) 


к 


У 129-135 6.3 

УТ 138—140 6. 
УП 146-148 6. 
УШ 162-163 6. 
IX 170-171 6. 
X 140-143 5. 
XI 139-142 Te 
XII 95-96 6. 
XIII 140-143 6. 
XIV 148-150 6. 
XV 95-97 5. 
XVI 100-104 6. 
XVII 135-139 5. 
XVIII 95-96 6. 


мому результату в случае о-нитроанилина как 
аминирующего агента. п-Нитроанилин всту- 
пает в реакцию в указанных жестких условиях 
с образованием циклогексадиенилариламина 
(XIV). 

Для получения других циклогексадиенил- 
ариламинов (XIII, ХУ—ХУПТ) достаточно при- 
менять в качестве катализатора уксусную кис- 
лоту в концентрации 7—9% . При этом реакция 
протекает в направлении образования диенами- 


R R 


EtO2C СО2Е1 H+ ЕЮ2С 
HO —Н20 
HaC O H3C x 
R 
ЕЮ2С 
HO 
H3C = 


Следует отметить, что кислотно-катализируе- 
мая дегидратация В-циклокетолов была описана 
ранее [2—4] и осуществлялась при кипячении 
растворов кетолов в присутствии сильных кислот 
(соляной или п-толуолсульфоновой). Нами ус- 
тановлено, что в условиях, идентичных синтезу 
диенаминов (нагревание в бензоле в течение 
5—20 u в присутствии Т—9% уксусной кислоты), 


Вычислено, % 


Е м виа. 


6. Съ5Но8№07 6. 5.98 
5.90 Cain 6. 6.39 
6.14 Со5Нао№205 6. 6.39 
6.22 Caa №207 6. 5.98 
6.07 СовНзо№207 6. 5.81 
8.33 ОИ: 5. 8.18 
5.93 аи» т. 5.83 
3.70 СзНиМОв 6. 3.39 
6.23 Со5Нов №20 5. 6.22 
6.58 Cas Ha N 0; 5. 6.22 
5.97 ċara 5. 6.22 
5.90 Calla 6. 6.03 
8.51 Cas H5 N30 5. 8.48 
p СН МО; 6. 3.42 


нов, содержащих сопряженную систему связей 
C=C—C=C в цикле. 

Путь образования диенаминов (XIII—XVIII) 
из В-циклокетолов можно представить через 
стадию дегидратации исходного кетола с после- 
дующим ариламинированием образующегося 
аб-енона А, либо в обратной последователь- 
ности посредством ариламинирования кетола 
и последующей дегидратации образующегося 
енамина Б. 


R 
CO2Et Ar-NH3 ЕЮ.2С СО2Е1 
О МН—Аг 
R 
СО2Е1 СО2Е1 
МН— Аг NH— Ar 


HO в отсутствие аминирующего агента дегид- 
ратации кетолов не происходит. Опыты по де- 
гидратации енаминов при строгом соблюдении 
условий ариламинирования (Т—9% уксусной 
кислоты, нагревание в бензоле) привели к об- 
разованию диенаминов. Таким образом, полу- 
ченные данные позволяют предложить схему 
образования диенаминов (XIII—XVIII) из В- 


Синтез замещенных циклогексенил-, циклогексадиенилариламинов 


циклокетолов через енаминный интермедиат Б. 

Более легкая дегидратация енаминов по срав- 
нению с кетолами может быть связана с выиг- 
рышем в энергии за счет образования более 
длинной цепи сопряжения в диенилариламинах 
(ХШ-—-ХУШ. 

Характеристики вновь синтезированных сое- 
динений приведены в табл. 1. 

В литературе описаны аналоги соединений 
(У—ХП), которым приписано иминное строение 
[5]. Анализ спектров ИК, AMP 1H, AMP 18C 
синтезированных веществ (У—ХП) и описанных 
нами ранее [1], позволил сделать заключение 
о их енаминной форме. 

В ИК спектрах енаминов (У—ХП) (табл. 2) 
имеются полосы валентных колебаний вторич- 
ной аминогруппы (3800—3200 см-Т), гидрок- 
сильной группы (3588—3440 см-1), несопряжен- 
ной карбонильной группы (1736—1708 см"), 
двойной связи ариленаминного фрагмента 
(1608—1593 см-'). Батохромный сдвиг con- 
ряженной карбонильной функции в области 
1648—1636 см-! обусловлен сопряжением и 
наличием внутримолекулярной водородной свя- 
зи С=О...Н—М. Качественная и количествен- 
ная оценка энергии ВВС в соединениях указан- 
ного типа дана нами ранее [6]. 

В спектре AMP 1Н енаминов (VIII, IX) (табл. 
3) имеются сигналы протона гидроксильной 
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группы при 3.24—3.25 м.д. и протона амин- 
ной функции при 9.88—10.89 м.д. 


ИК спектры 


Таблица 2 


3-В-5-гидрокси-5-метил-2,4-ди(этоксикар- 


бонил)-М-(арил)-1-циклогексениламинов (V-XII) и 3-В-5- 


метил-2,4-ди(этоксикарбонил)-М-(арил)-1,5-циклогекса- 
диениламинов (XIII-XVIII), (cm7!) 


№ соеди- (МН) "(С=О) | »(С=О) |х(С=С) 
нения (сопр) 
У 3508 3250 1594 
УТ 3588 3400-3100 1593 
8520 

УП 3570-3450 | 3400-3300 1597 
VIII 3490 3226 1596 
IX 3480 3220 1596 
X 3500-3440 | 3300-3200 1596 
AL 3472 3272 1586 
XII 3510-3500 3262 1599 
XIII 3250 3250 1666 
XIV 3400-3375 | 3400-3375 1666 
XV 3260 3260 1664 
XVI 3232 3232 1656 
XVII 3290-3200 | 3290-3200 1664 
XVIII 3268 3268 1670 


Таблица 3 


Химические сдвиги AMP 'Н 3-В-2,4-диацетил(диэтоксикарбонил)-5-гидрокси-5-метил-М№-(арил)-1-циклогексениламинов 


(VIII, IX) и 3-В-5-метил-2,4-диэтоксикарбонил-М-(арил)-1,5-циклогексадиениламинов (XIII, XVII), (9, м.д.) 


H? 
ЕЮ2С СО>2Е4 
HO 
УП, LA 


№ соеди- 


нения 


СН. МО.-м Ph 


IX СеН.МО.-м СеН.СН.-п 
XIII Ph CH NO,-m 
СоН.МО.-м СьН.МО.-м 


В спектре AMP 13С 5-гидрокси-5-метил-3- 
фенил-2,4-ди(этоксикарбонил)-М-(п-толил)-1- 
циклогексениламина химический сдвиг зр?-гиб- 
ридизованного углерода C? (94.90 м.д.) подт- 


верждает его енаминное строение, атомы угле- 
рода СТ, С3, C4, С5, CÊ имеют химические сдвиги 


aR 3 
Е102С CO2Et 
H3C NH—Ar 
Hó 
XII, XVII 


4.68 
4.79 


3.70-4.38 
3. T84. T7 


2.43 


3.21 
3.18 


3.18—4.77 


сн., CH, 


(в цикле) 


0.68-2.58 
0.67-2.36, 2:55 
1.03-—1.32, 1.85 
1.04-1.34, 1.88 


соответственно при 153.75, 43.72, 60.70, 68.64, 
40.25 M.A., атомы углерода карбонильных 
групп сложноэфирных заместителей у C? и C4 
резонируют при 169.80 и 175.30 м.д., метиле- 
новых и метильных фрагментов тех же замес- 


тителей — при 58.45, 58.93 и 13.62, 14.03 
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м.д. соответственно, углерода метильной груп- 
пы пара-толильного заместителя — при 28.26 
м.д. 

В ИК спектрах диенаминов (XIII—XVIII) 
(табл. 2) присутствуют полосы поглощения кар- 
бонильных функций (1646—1630 см-1, 1704— 
1732 см-!), диенового фрагмента (1670—1656 
см-1), валентные колебания аминогруппы 
(3290—3200 см-!). Значительный батохромный 
сдвиг оксогруппы сложноэфирного заместителя 
при C? может быть обусловлен, как и в енами- 
нах, сопряжением и наличием внутримолеку- 
лярной водородной связи С=О..'НЬ—М [6]. 

B AMP 1H спектрах диенаминов (ХИТ, XVII) 
(табл. 3) присутствуют сигналы протонов амино- 
группы (10.70—10.74м.д.), винильного прото- 
на (6.12—6.18 м.д.), протонов НЗ и H4 — при 
4.68—4.79 n 3.18—3.21 M.Z. соответственно. 

Таким образом, при ариламинировании цик- 
логексанолонов наличие электроноакцепторных 
заместителей в бензольном ядре аминирующего 
агента значительно снижает, а в некоторых 
случаях и полностью исключает образование 
продуктов аминирования — циклогексенил(дие- 
нил)лариламинов. К снижению выходов послед- 
них приводит и введение фурильного замести- 
теля в структуру субстрата. 


Экспериментальная часть 


ИК спектры записаны на спектрофотометре 
Зресога M-80 в тонком слое (вазелиновое масло, 
гексахлорбутадиен). Спектры AMP 1H записаны 
на спектрометре Varian ЕТ-80А (80 МГц) в раст- 
воре СОЦ; или CDəCl2, внутренний стандарт — 
ТМС. Спектр ЯМР 13С записан на приборе 
Brucker WM-250 (200 МГц) в системе СОЦ, 
внутренний стандарт — тетраметилсилан. 

Контроль за ходом реакции и чистотой про- 
дуктов осуществлялся TCX на пластинах Silufol 
UV-254 в системе гексан—эфир—хлороформ 
(2:2:1). Характеристики полученных соедине- 
ний представлены в табл. 1—3. 

3-В-5-гидрокси-5-метил-2,4-ди(этоксикар- 
бонил)-М-(арил)-1-циклогексениламины (У— 
ХП) (общая методика). К раствору 0.01 моль 
кетола (I—IV), 0.01—0.012 моль аминирующего 


В.В.Сорокин и др. 


агента в 50 мл бензола добавляли 1 мл (2%) 
ледяной уксусной кислоты. Реакционную смесь 
кипятили 8—20 ч (контроль методом ТСХ), 
охлаждали. Выпавшие кристаллы перекристал- 
лизовывали из этанола. 

5-Метил-3-фенил-2,4-ди(этоксикарбонил)- 
М-(м-нитрофенил)-1,5-циклогексадиениламин 
(XIII). К раствору 0.01 моль циклогексенил- 
ариламина (У) в 50 мл бензола добавляли 3.5— 
4.5 мл (7—9%) ледяной уксусной кислоты. 
Реакционную смесь кипятили 8—20 ч (контроль 
методом TCX), охлаждали. Выпавшие кристал- 
лы циклогексадиенилариламина (XIII) nepe- 
кристаллизовывали из этанола. 

5-Метил-3-В-2,4-ди(этоксикарбонил) - М- 
(арил)-1,5-циклогексадиениламины (ХТУ— 
XVIII) получали аналогично вышеприведенной 
методике, изменив концентрацию кислотного 
катализатора: в реакционную смесь добавляли 
1—9% ледяной уксусной кислоты. 

5-Метил-3-фенил-2,4-ди(этоксикарбонил)- 
М-(п-нитрофенил)-1,5-циклогексадиениламин 
(XIV). К раствору 5 г кетола (II) (0.014 моль), 
4 г п-нитроанилина (0.029 моль) в 60 мл то- 
луола и 30 мл хлороформа добавляли 1 г п-то- 
луолсульфокислоты, 6.41 г СиВго. Раствор ки- 
пятили в течение 40 u, охлаждали. Реакцион- 
ную смесь выпаривали. Остаток экстрагировали 
гексаном. Из гексана выделяли циклогекса- 
диенилариламин (ХТУ). 
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Вербанон (цис-4,6,б-триметилбицикло[3.1.1]гептан-2-он) вступает в конденсацию 
Манниха с параформом и диметиламином, присоединяя аминометильный фрагмент по 
пространственно наиболее доступному атому углерода C? с образованием экваториального 
изомера. Е-Изомер оксима вербанона в тех же условиях превращается в аминооксим ана- 
логичного строения. Последний при действии серной кислоты в среде ацетонитрила дает 
смесь двух 2-азалактамов — 4-(диметиламинометил )-5,7,’-триметил-2-азабицикло- 
[4.1.1]октан-3З-она и продукта его дезаминирования — 4-метилен-5,5,7-триметил-2- 
азабицикло[4.1.1]октан-З-она — в соотношении 9:1. й-Изомер аминооксима, получен- 
ный оксимированием 3-(диметиламинометил )вербанона, в тех же условиях дает смесь 
двух 3-азалактамов — 4-(диметиламинометил )-5,7,7-триметил-3-азабицикло[4.1.1]- 
октан-2-она и продукта его дезаминирования — в соотношении 5:3. Основания Манниха, 
полученные из вербанона и его оксима, преобразованы в соответствующие иодметилаты. 
Дезаминирование последних приводит к образованию одного и того же а,В-ненасыщенного 


кетона — З-метиленвербанона. 


Производные пинана (2,6,6-триметилбицик- 
ло[3.1.1]гептана) являются одними из наибо- 
лее распространенных в природе монотерпено- 
вых соединений. Содержание олефинов с пина- 
новым скелетом в живичных скипидарах, как 
правило, превышает 50% [1, 2]. Несмотря на 
это, до недавнего времени сведения о химичес- 
ких превращениях этого ряда терпеноидов в 
научной литературе были довольно ограниче- 
ны. Ранее были изучены трансформации раз- 
личных производных пинана в условиях кис- 
лотного катализа [3] и показано, что преиму- 
шественным направлением превращений в этих 
условиях является образование соединений с 
п-ментановым скелетом. В настоящее время 
наименее изученными остаются превращения 
производных пинана, протекающие с сохране- 
нием бициклического скелета. 

В ходе данного исследования изучена конден- 
сация Манниха с участием терпенового кетона 
ряда nunana — вербанона (I), его оксима (II), 
а также некоторые химические превращения 
полученных в результате этой реакции амино- 
производных. Вербанон (цис-4,6,6-триметил- 
бицикло[3.1.1]гептан-2-он) (Г) вступает в KOH- 
денсацию Манниха с параформом и гидрохлори- 
дом диметиламина. При этом реакция имеет те 


же отличительные черты, что и в случае другого 
терпенового бициклического кетона — изокам- 
фанона (ПТ), изученного ранее [4]. Превраще- 
ние вербанона протекает почти так же медленно, 
как и изокамфанона, несмотря на то, что еноли- 
зация кетона (Г) не сопряжена с такими скелет- 
ными напряжениями, как в случае соединения 
(III), поскольку пинановый скелет, в: отличие 
от бицикло[2.2.1]гептанового скелета изокам- 
фанона, не является жестким и обладает некото- 
рой конформационной подвижностью. Другой 
особенностью реакции является присоединение 
аминометильного фрагмента не по наиболее за- 
мещенному углеродному атому Cl, что является 
предпочтительным для других алициклических 
кетонов [5, 6], а, как и в случае изокамфано- 
на, — по пространственно наиболее доступному 
атому С3. 

Строение продукта реакции — гидрохлорида 
3-(диметиламинометил)вербанона (ТУ) — уста- 
новлено на основании данных ИК, SMP 1Н и 
масс-спектроскопии (см. табл. 1 и эксперимен- 
тальную часть). Отнесение сигналов в спектре 
SMP 1H сделано на основании сравнения со 
спектром исходного кетона, а также по наблю- 
даемой мультиплетности сигналов. Выводы о 
пространственной ориентации аминометильного 
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фрагмента сделаны на основании спектроскопии 
ЯМР 1Н. Величина константы спин-спинового 
взаимодействия между протонами при атомах 
С4 и C? (02.02 иЗ.57Тм.д. соответственно), COC- 
тавляющая ^11 Гц, отвечает аксиально-акси- 
альному взаимодействию и свидетельствует об 
аксиальной ориентации этих протонов, а следо- 
вательно, об экваториальной ориентации групп 
(СНз)2МНСНо и СНз. Дополнительным под- 
тверждением такого пространственного строения 
аминокетона (ТУ) является величина химичес- 
кого сдвига сигнала протона НЗ. Как известно, 
особенности анизотропии пинанового (бицикло- 
[3.1.1] гептанового) скелета таковы, что замес- 
тители, связанные с атомами C? и C7 и имеющие 
ориентацию син- по отношению к гем-диме- 
тильному фрагменту, попадают в область дез- 
экранирования и проявляются в гораздо более 
слабом поле, чем более экранированные анти- 
ориентированные заместители при тех же ато- 
мах [7]. При этом различия в величине хими- 
ческих сдвигов геминальных протонов могут 
достигать 1 м.д. Так, сигналы протонов НЗ и 
НЗ вербанона (I) проявляются при д 2.88 и 
1.96 м.д. соответственно, а сигналы протонов 
Нани Hpmu — при 2.47 и 1.27 м.д. Сигнал 
протона при атоме СЗ аминокетона (IV) является 
самым слабопольным в спектре — более слабо- 
польным, чем сигналы связанных с атомом азо- 
та групп СН2 и СНз. Поскольку в спектре изо- 
камфанового основания Манниха химический 
сдвиг аналогичного протона (2.92 м.д.) меньше, 
чем у групп NCHə (03.34 и 3.41) и NCH}3 (9 
3.03 м.д.), очевидно, что столь сильное смеще- 
ние сигнала протона НЗ в слабое поле возможно 
лишь в случае указанного пространственного 
строения соединения (ТУ). 

Необходимо отметить также, что в растворе 
гидрохлорида аминокетона (IV), как и у его изо- 
камфанового аналога, имеется достаточно проч- 
ная внутримолекулярная водородная связь меж- 
ду группами С=О и М —Н*. Неэквивалентность 
связанных с атомом азота метильных групп, 
проявляющихся в спектре AMP 1H в виде двух 
отдельных синглетов (0 3.08 и3.15 м.д.), ука- 
зывает на отсутствие свободного вращения по 
связям С8—С11 и С11—М и реализацию един- 
ственной конформации, обусловленной наличи- 
ем внутримолекулярной водородной связи. 

Оксимирование вербанона (I) приводит к об- 
разованию смеси E- и (-изомеров оксимов. 
Индивидуальный Е-изомер оксима вербанона 
(ТТ) был выделен по методике, описанной ранее 
[8]. Это соединение также использовалось в 
качестве метиленового компонента в конденса- 
ции Манниха. До недавнего времени возмож- 
ность участия оксимов в этой реакции в научной 
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литературе не обсуждалась. Однако ранее было 
показано, что оксим изокамфанона, несмотря на 
неспособность K енолизации, по своей реакцион- 
ной способности не уступает кетону, из которого 
был получен [4]. 

Установлено, что Ё-изомер оксима вербанона 
(ТТ) также вступает в эту реакцию, причем, как 
и в случае кетона, аминометильный заместитель 
оказывается в экваториальном положении при 
атоме С3, о чем свидетельствует аксиально-ак- 
сиальне взаимодействие между протонами при 
атомах СЗ и Cf (03.61 и 2.06 м.д., Jaa 
^—11.0 Гц). Величина химического сдвига npo- 
тона НЗ (3.61 м.д.), как указывалось выше, 
также свидетельствует в пользу такого про- 
странственного строения аминооксима (V). Эк- 
вивалентность М№-метильных групп этого соеди- 
нения, а также величина константы вициналь- 
ного взаимодействия протонов H? и Hi’ ‚ состав- 
ляющая 6.6 Гц, указывает на то, что группа 
СН.М(СНз)2 этого соединения в метанольном 
растворе является конформационно подвижной, 
что отличает соединения (ТУ) и (У) друг от друга. 
Подобные различия в конформационной под- 
вижности аминометильного фрагмента основа- 
ний Манниха, полученных из кетона и его ок- 
сима, наблюдались и у изокамфановых произ- 
водных [4]. 

При записи спектра AMP 1H аминооксима (У) 
в дейтерохлороформе наблюдалось изменение 
мультиплетности сигналов протонов, связанных 
с атомами C? и C11. В частности, сигнал протона 
НЗ приобретает вид дублета с единственной 
КССВ, составляющей 11 Гц и соответствующей 
аксиально-аксиальному взаимодействию с про- 
тоном Hg. Очевидно, что в этом случае худшая 
сольватирующая способность апротонного слабо- 
полярного растворителя (CDCl3) обусловливает 
образование водородной связи между группами 
МН’ и М=ОН, что не происходит в метанольном 
растворе. При этом реализуется конформация, 
в которой величины двугранных углов между 
связью C?—H и обеими связями С11—Н близки 
к 90°. Это приводит к исчезновению спин-спи- 
нового взаимодействия между этими протонами. 

Пространственные эффекты, создаваемые 
аминометильным заместителем соединения (ТУ), 
позволяли рассчитывать, что при его оксимиро- 
вании будет получен оксим (УГ), отличающийся 
от аналога (V) стереохимией оксииминной груп- 
пы. Такой оксим был получен, и выводы о его 
пространственном строении были сделаны на 
основании спектроскопии ЯМР 1Н. Так, сигнал 
протона H? аминооксима (VI) проявляется при 
02.85 и ~ на0.4м.д. сдвинут в слабое поле по 
сравнению с сигналом соответствующего протона 
аналога (У) (9 2.43 M.A. при записи спектра в 


Н 
"i 
м 
МН 
т хо 
(СН20); МН2ОН -HCI CH3CN, H2504 
(CH3) МН . HCI, А NaOH, EtOH, 20°C 20°C 


МН2ОН- HCI, 
NaOH, EtOH, 20°C 


NaOH, H20, A 
pe (CH3)3NH- HCI, A 


N 


П V XII 


CH3CN, H2804, 20°C KOH, EtOH, 20°C 


СНЗ1, EtOH, 20°C 


H 


E 
N 
goui 
"i 
N 
VII VII XIV XII 
NaOH, 
H20, А 
N N 
`он "O 
ХУ XVI 


0202 хпхээъпихпйпо хптржаэбоэршогр IEIUWHNI 9 HO-Z-UVUUI2[ T" p `g ]оинпппоипшаита | -9*р‘р-эпп 


ппнанп 


> 


158 


822 


CDCl¿). Такое смещение сигнала указывает на 
пространственную сближенность протона H! и 
гидроксила оксииминной группы и свидетель- 
ствует в пользу Й-конфигурации оксима. 
Другим подтверждением различной конфигу- 
рации оксииминной группы у соединений (У) 
и (У) является их различное поведение в усло- 
виях кислотного катализа (перегруппировки 
Бекмана). Ранее было показано, что оксимы 
терпеновых бициклических кетонов при дейст- 
вии серной кислоты в среде ацетонитрила селек- 
тивно преврашаются в азабициклические соеди- 
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нения, причем этот метод дает хорошие выходы 
соответствующих лактамов даже в случае ла- 
бильных пинановых кетоксимов [3]. Амино- 
оксимы изокамфанового ряда по этой методике 
были успешно превращены в соответствующие 
аминолактамы [4], причем наличие аминоме- 
тильного фрагмента не оказывало сколько- 
нибудь заметного влияния на протекание пере- 
группировки оксииминной группы. 

В ходе настоящего исследования установлено, 
что оксииминная группа соединений (У) и (VI) 
также перегруппировывается в лактамную в 


Таблица 1 


Спектры AMP 1Н вербанона (Г), его оксима (II), аминокетона (ТУ), аминооксимов (V) и (УТ), 3-метиленизокамфанона (XII), 
иодметилатов (XIII) и (ХУ) 


Величины химических сдвигов (Ô, м.д.), мультиплетность и КССВ (Гц) сигналов протонов 


соеди- 
r 1.96 z.a (H), 4 18.0, Wist, 8; 2.48 д.т, 2/ 10.2, J7; = 
2.88 д.д (Но), “J 18.0, 3/4 = ЗУ.5 5.4 
9.0 
IIe i .46д.д(Н.), 2418.0, J3 44.5; 2.60д.т, 2 10.2, %J71" 
3.02д.д(Но), 27 18.0,3/: 49.0 = ЗУ. 5 4.8 
ГУ р ВТ m; a 1.0 2.80 м 
у у Si м, Yaa io 2.61 м 
ya ь TA м А. T0 2.80 a.T, °J 9.8, 37 „:= 
= 3/,,5 3.6 
VIe i .67 2.80д.т, 2) 10.2, 3, = 
= ЗУБ 4.0 
ХПа 2.65д.т, 2) 11.2, 3,1 = 
= ЗУ.5 5.5 
XIII? 2.70 м 
XIV? 2.70 м 
Таблица 1 (продолжение) 
№ | Величины химических сдвигов (д, м.д.), мультиплетность и КССВ (Гц) сигналов протонов 
pe aT a N o.s 
Ila Ji a 11102 
fy“ д, АУ 10.4 2.98 м (2Н) 3.08 с (38H), 
3.15 с (ЗН) 
y» 1.29 д, 2) 9.8 3.08 м (2Н) 3.06 с (6H) 
ya 1:20 a 7.9.8 3.14 м (2H) 2.61 с (6Н) 
VIe 1.34 д, Ч 10.2 2.52 m (2H) 2.10 c (6H) 
XII 1.397.T,?J11.2, 5.47 ym.c, 6.42 уш.с 
9 ап, 1 вы 3J тап,5 
3.0 
XIII? 1.42 д, 2) 10.0 3.63 м (3H, ?НИ+Н?) | 3.20 с (9H) 
XIV” 1.39 д, 2 10.0 3.40 m (2H) 3.12 c (9H) 


Примечание. Спектры соединений записаны: 
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Таблица 2 


Спектры AMP !H лактама (IX), аминолактамов (УП) и (X) и 3-метиленлактамов (VIII) и (XI) 


№ Величины химических сдвигов (Ô, м.д.), мультиплетность и КССВ (Гц) сигналов протонов 
соеди- 
ik 3.13д.т, ывТ- 2, | 8.01 д.д(Н.), У 18.2, Лоб 2.7Од.т, 2712.0, 34 ,, = 
371 вап = VJ 3.6 9.0;2.57д.д(Н.,), 418.2, = Jg Т.2 
9145 5.4 
УП 3.1 д.т, 34713 7.0, | 3.58 м 2.70 д.т, 711.2, Jy" 
3+1 зап = “9 3.2 = ЗУ.6 7.0 
Хх .65 H.M 3.87 м 2.80д.т, 2.7 11.8, 3/1 = 
n. 3J gs6 Т.0 
VIII . ОЭд.т, 347, 87.0, 2.65д.т, 2/12.0,3/,,:= 
«11 вап = VJ 3.2 = Jese Т.0 
Хх .56 н.м 2.62д.т, 2] 11.8, 34,1 = 
=m 8,6 Т.О 
Таблица 2 (продолжение) 
№ Величины химических сдвигов (д, м.д.), мультиплетность и КССВ (Гц) сигналов протонов 
ТХ i 1.09 x, 8J 6.6 
VII ь К NE. ‚д. | 1.18д УТ.О 2.50 м (2Н) 2.34 с (6Н) 
x .29 д.т, U 11.8, [iipon 7.2 2.55 м (2Н) 2.16 с (6H) 
VIII : i .0, | 1.06 д, êJ 6.6 6.43 уш.с, 5.58 уш.с 
XI к я .8, | 1.0Бд, 6.8 6.40 уш.с, 5.55 уш.с 


Примечание. Спектры всех соединений записаны в дейтерохлороформе. 


указанных условиях, однако реакция протекает 
не так гладко, как в случае изокамфановых 
аминооксимов: наряду с перегруппировкой 
Бекмана наблюдается частичное дезаминирова- 
ние полученных соединений и образование 
ненасыщенных лактамов с семициклической 
двойной связью. При этом для аминооксима (У) 
с Е-конфигурацией оксииминной группы доля 
дезаминированного продукта — цис-5,7Т,7Т-три- 
метил-4-метилен-2-азабицикло[4.1.1]октан- 
3-она (VIII) — в реакционной смеси невелика и 
составляет ^—10%, согласно данным спектроско- 
пии ЯМР 1Н. Для разделения смеси лактамов 
(УП) и (УГ использовалось то обстоятельство, 
что соединение (УП) содержит аминогруппу и 
легко может быть превращено в водораствори- 
мую солевую форму (см. экспериментальную 
часть). Отнесение сигналов в спектре ЯМР 1Н 
этого вещества сделано на основании сравнения 
со спектрами структурных аналогов: 5,7,7-три- 


метил-2-азабицикло[4.1.1]гептан-3-она (IX), 
полученного ранее [9] перегруппировкой Бек- 
мана оксима вербанона (11), а также синтезиро- 
ванных в ходе данной работы оснований (ТУ— 
УГ). Сравнение спектра ЯМР 1Н аминолактама 
(УП) со спектрами модельных соединений пока- 
зывает хорошее совпадение величин химических 
сдвигов сигналов протонов H7 соединения (УП) и 
синтезированного ранее лактама (IX) (ô 3.11 и 
3.13 м.д. соответственно), а также сигнала про- 
тона при атоме С“ лактама (УП), связанном с 
аминометильным заместителем, с сигналами 
протонов при атоме СЗ, имеющем аналогичное 
замещение, у описанных выше оснований (ТУ— 
VI) (см. табл. 1, 2). Приведенные данные nog- 
воляют приписать основному продукту пере- 
группировки оксима (У) структуру 4-диметил- 
аминометил-2-азалактама (УП). 

Строение минорного компонента реакционной 
смеси — 4-метилен-2-азалактама (VIII) 
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также установлено на основании данных MK, 
ЯМР 1Н и масс-спектроскопии (см. экспери- 
ментальную часть, табл. 2). Отнесение сигналов 
в спектре SMP 1Н этого соединения сделано на 
основании сравнения со спектром лактама (IX). 
Хорошее совпадение величин химических сдви- 
гов протонов Н1! соединений (УП и (IX) 
свидетельствует в пользу того, что полученное 
метиленпроизводное также является 2-азалак- 
тамом. Сигналы олефиновых протонов прояв- 
ляются в виде уширенных синглетов с химиче- 
скими сдвигами 5.58 и 6.43 м.д. 

Аминолактам (УГ) с й-конфигурацией окси- 
иминной группы при действии серной кислоты 
в среде ацетонитрила также дает смесь двух про- 
дуктов — аминолактама (Х) и метиленлактама 
(XI), однако в этом случае доля продукта дез- 
аминирования в реакционной смеси гораздо 
больше, чем при перегруппировке Е-изомера 
аминолактама. Продукт реакции представлял 
собой смесь соединений (X) и (XI) в соотношении 
5:3, согласно данным спектроскопии AMP 1H. 
Для разделения лактамов (X) и (XI) использо- 
вался тот же прием, что и для 2-азааналогов 
(УП) и (VIII) (см. экспериментальную часть). 

Образование из аминооксима (УГ), имеющего 
й-конфигурацию оксииминной группы, продук- 
тов с 3-азабицикло[4.1.1] октановым скелетом, 
подтверждается данными спектроскопии ЯМР 
1Н. Сигналы протонов H7 3-азалактамов (X) 
и (ХГ) смещены в сторону сильного поля на 
~0.5 M.A. по сравнению с 2-азааналогами (УП) 
и (VIII) (см. табл. 2), а сигнал протона H2 amm- 
нолактама (X), напротив, проявляется в HeC- 
колько более слабом поле, чем у соединения 
(VII). 

Таким образом, перегруппировка оксиимин- 
ной группы оснований (V) и (УГ) в лактамную в 
целом протекает TAK же, как и у незамещенных 
оксимов ряда пинана [3] или у аминолактамов 
изокамфанового ряда [4]. В то же время ами- 
нометильный фрагмент вербаноновых производ- 
ных отличается большей лабильностью по 
сравнению с изокамфановыми аналогами. 

Это обстоятельство связано, очевидно, с жест- 
костью бицикло[2.2.1]гептанового скелета noc- 
ледних, обусловливающей значительное увели- 
чение скелетных напряжений при образовании 
ненасьиценных производных с семициклической 
двойной связью. Эти напряжения делают термо- 
динамически невыгодным дезаминирование 
изокамфановых оснований Манниха в рассмат- 
риваемых условиях. Напротив, наличие неко- 
торой конформационной подвижности у пинано- 
вого скелета не вызывает значительного увели- 
чения скелетных напряжений при образовании 
продуктов дезаминирования. Последнее под- 
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тверждается отсутствием выраженного сильно- 
польного смещения сигналов аналогичных про- 
тонов 4-метиленлактамов (VIII) и (IX) по срав- 
нению с соединениями (УП, IX, X). 

Как уже упоминалось, при перегруппировке 
7-изомера аминооксима (УГ) образуется значи- 
тельно болыше продукта дезаминирования — 
метиленлактама, чем в случае Е-изомера (V). 
Это обстоятельство связано, по-видимому, с тем, 
что перегруппировка оксима (У) предполагает 
миграцию к атому азота связи С1—С2, в то время 
как при перегруппировке #-изомера (VI) 
мигрирует связь С2—С3, непосредственно сосед- 
ствующая с аминометильным заместителем. 
Изменение валентных углов и силовых характе- 
ристик связей вследствие их поляризации в 
переходном состоянии, по-видимому, и опреде- 
ляет большую лабильность группы СНоМ(СНЗз)2 
у соединения (VI) в данной реакции. 

Как известно, одним из возможных путей 
дальнейшего использования оснований Манниха 
является их превращение под действием щелочи 
в а,б-ненасыщенные соединения, широко при- 
меняемые в органическом синтезе [9]. Ранее 
было показано, что изокамфановые основания 
Манниха практически не дезаминируются при 
действии щелочи [4], и для синтеза соответ- 
ствующего ненасыщенного кетона потребовалось 
превратить синтезированные аминопроизводные 
в иодметилаты, так как кватернизированная 
аминогруппа считается лучшей уходящей груп- 
пой по сравнению с третичной в реакциях 
элиминирования. Предполагалось, что менышая 
устойчивость полученных в ходе данной работы 
оснований Манниха ряда пинана позволит 
получить соответствующие а,В-ненасыщенные 
соединения без синтеза иодметилатов. 

Оказалось, что основание (IV) отщепляет ди- 
метиламин действительно несколько легче, чем 
его изокамфановый аналог, однако скорость дез- 
аминирования все-таки значительно меньше, 
чем для иодметилатов. А так как лабильный 
продукт дезаминирования — 3-метиленвербанон 
(XII) — легко полимеризуется, получение MOC- 
леднего в чистом виде с удовлетворительным 
выходом при кипячении со щелочью аминокето- 
на (ТУ) оказалось невозможным. 

По этой причине аминокетон (ТУ) и амино- 
оксим (У) были превращены в иодметилаты 
(XIII) и (XIV) соответственно. Четвертичные 
соли (XIII) и (XIV), подобно своим изокамфано- 
вым аналогам, легко дезаминируются при дейс- 
твии водного раствора щелочи, давая один и тот 
же продукт реакции — непредельный кетон (ХП) 
с хорошим выходом. Строение этого соединения 
подтверждено данными ИК, AMP 1H и macc- 
спектроскопии. Отнесение сигналов в спектре 
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ЯМР 1Н сделано на основании сравнения со 
спектром исходного вербанона (I) (см. табл. 1). 
Наличие в спектре продукта дезаминирования 
двух слабопольных сигналов олефиновых прото- 
нов (Ô 5.47 n 6.42 м.д.) соответствует наличию 
семициклической двойной связи С=СНо, сопря- 
женной с карбонильной группой, и указывает на 
отсутствие возможной реакции изомеризации, 
которая могла бы приводить к образованию 
3,4,6,6-тетраметилбицикло[3.1.1]гепт-3-ен- 
2-она — метилированного аналога природного 
а,В-ненасыщенного кетона — вербенона. Ipe- 
вращение иодметилата аминооксима (XIV) в 
кетон (XII) вместо ожидаемого непредельного 
оксима связано, вероятно, с теми же причинами, 
что и в случае изокамфанового иодметилата 
аминооксима. Как известно [10], при действии 
на оксимы оснований Манниха водно-спирто- 
вого раствора МаОН происходит отщепление 
аминного фрагмента и циклизация оксима в 
изоксазолин. Вероятно, аналогичное превраще- 
ние имеет место и в нашем случае: иодметилат 
(ХТУ) превращается в изоксазолиновое произ- 
водное (XVI), причем не обязательно через cra- 
дию образования непредельного оксима (ХУ). 
Относительно легкое (при действии сильных 
оснований) раскрытие до а«,В-непредельных 
кетонов [10] определяет широкое применение 
изоксазолинов в органическом синтезе в качест- 
ве химических эквивалентов лабильных а,В- 
ненасыщенных соединений. То обстоятельство, 
что в нашем случае образование а,В-ненасы- 
щенного кетона (XII) происходит в более мягких 
условиях — при действии водной или водно- 
спиртовой щелочи, связано, очевидно, с высокой 
напряженностью скелета промежуточного три- 
циклического изоксазолина (XVI). 

Ранее нами было показано, что аналог а,В- 
ненасыщенного кетона (XII) — 3-метиленизо- 
камфанон — взаимодействует с ацетонитрилом 
в условиях реакции Риттера с образованием 
В-диамида с изокамфановым скелетом и эндо- 
циклической двойной связью. Попытка исполь- 
зования 3-метиленвербанона (XII) в качестве 
субстрата в той же реакции привела к образова- 
нию кристаллического полимера, содержащего 
карбонильные и амидные функциональные 
группы (см. экспериментальную часть). Оче- 
видно, в данном случае решающим фактором 
является чрезвычайная лабильность пинанового 
скелета, еще более увеличиваемая наличием 
енонового фрагмента. 


Экспериментальная часть 
Спектры AMP 1H записаны на спектрометрах 


Tesla BS-567 с рабочей частотой 100 МГц и Bru- 
Кег АС-200Р с рабочей частотой 200 МГц. ИК 


спектры снимали на приборе Бресога 75ТВ, macc- 
спектры — на МХ-1320. Контроль за ходом 
реакций и чистотой синтезированных продуктов 
осуществляли методом ГЖХ на хроматографе 
СБгот-5 со стеклянной колонкой (2000х2 мм), 
заполненной носителем Chromaton N-AW -DMCS 
(0.16—0.20), жидкая фаза — Apiezon L. 

Гидрохлорид 3-транс-(диметиламинометил)- 
4-цис-6,6-триметилбицикло[3.1.1]гептан-2- 
она (ТУ). 10 мл (9.7 r, 63 ммоль) свежеперегнан- 
ного вербанона [a 1.4802, т.кип. 217—218°С 
(745 мм рт.ст.)] растворяли в 10 мл этанола, 
прибавляли 2.25 г (75 ммоль) параформа и 5.5 г 
(67 ммоль) гидрохлорида диметиламина. Реак- 
ционную смесь кипятили до окончания реакции 
(контроль по ГЖХ, ~23 u). Спирт отгоняли на 
роторном испарителе, полученный полукристал- 
лический осадок очищали кристаллизацией из 
свежей порции этанола. Выход соединения (ТУ) 
10.8 г (69%), т.пл. 78—79°С. ИК спектр (см-1): 
3440, 3060 (МН), 2980, 2890, 2850 (СН), 
2800, 2500 (NH ), 1720 (С=О). Масс-спектр 
(m/z): 210 (11%) М", 164 [M—(CH3))NH}]*, 
149, 121, 110, 109, 98, 95, 83, 67, 58 (100%), 44. 

Гидрохлорид Е-изомера оксима 3-транс- 
(диметиламинометил)-4-цис-6,6-триметилби- 
цикло[3.1.1]гептан-2-она (У). 5 г (30 ммоль) 
оксима вербанона (чистый Е-изомер, получен- 
ный и очищенный по методике [8]) растворяли 
в 10 мл этанола, прибавляли 1.2 г (40 ммоль) 
параформа и 2.6 г (32 ммоль) гидрохлорида 
диметиламина. Реакционную смесь кипятили 
до окончания реакции (контроль по ГЖХ, 
^22 ч). Основание (У) осаждали из полученного 
спиртового раствора прибавлением избытка аб- 
солютного эфира и очищали кристаллизацией из 
свежей порции этанола. Выход гидрохлорида 
(У) 6.5 г (76%), т.пл. 102°C. ИК спектр (см): 
3430 (ОН), 3260 (МН), 2990, 2960, 2910, 2880 
(СН), 2710, 2690, 2480 (МН”), 1630 сл (C=N), 
960 (=МОН). Масс-спектр (т/2): 225 (7%) М', 
208 [М—ОН]1*, 180 [M—(CH3)2NH]*, 163, 147, 
137, 126, 121, 108, 106, 94, 93, 91, 82, 79, 69, 
67, 58 (100%), 44. 

й-Изомер оксима 3-транс-(диметиламино- 
метил)-4-цис-6,6-триметилбицикло[3.1.1]- 
гептан-2-она (VI). 2.1 г (30 ммоль) гидрохло- 
рида гидроксиламина растворяли в 10 мл дис- 
тиллированной воды и осторожно прибавляли 
раствор 2 г (50 ммоль) МаОН в 10 мл этано- 
ла. После охлаждения приливали раствор 5 г 
(20 ммоль) гидрохлорида аминокетона (ТУ) в 
10 мл этанола и реакционную смесь перемеши- 
вали при комнатной температуре до окончания 
реакции (контроль по ГЖХ, ^7 сут). Реакцион- 
ную смесь разбавляли водой, продукты реакции 
экстрагировали большим объемом эфира, так 


3 Журнал органической химии. T. 36. Вьшп. 6. 2000 г. 
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как вещество ограниченно растворимо в ЕО, 
экстракт сушили Ма25О4. Эфир отгоняли на 
роторном испарителе, продукт реакции очищали 
кристаллизацией из этанола. Выход й-изомера 
аминооксима (VI) 3.4 г (76%), т.пл. 95—96°С. 
ИК спектр (см-!): 3420, 3250 (ОН), 2980, 2960, 
2890 (СН), 1640 сл (С=М), 950 (=МОН). Macc- 
спектр (т/2): 224 (11%) М*, 207 [M—OH]*, 180 
[M—(CH3)N]*, 163, 147, 137, 126, 122, 107, 
105, 94, 92, 82, 77, 69, 67, 58 (100%), 44. 

Перегруппировка Бекмана аминооксимов (У) 
и (У). 10 ммоль аминооксима растворяли в 5 мл 
ацетонитрила, затем при перемешивании и OX- 
лаждении на водяной бане по каплям прибавля- 
ли 5 мл серной кислоты. Гидрохлорид (У) пер- 
воначально плохо растворялся в ацетонитриле, 
однако по мере прибавления серной кислоты 
полностью переходил в раствор. Реакционную 
смесь перемештивали до окончания реакции 
(контроль по ГЖХ, ~3 сут), затем осторожно 
нейтрализовали небольшим избытком разбав- 
ленного водного NaOH, продукты реакции эк- 
страгировали большим объемом эфира (см. 
выше), экстракт сушили Маэ25О4. Эфир отгоняли 
на роторном испарителе. Полученные при этом 
лактамы (УП) или (Х) имели консистенцию гус- 
того масла и содержали, как указывалось выше, 
примесь продуктов дезаминирования — мети- 
ленлактамы (VIII) или (ХТ) соответственно. Для 
их отделения к продукту перегруппировки при- 
бавляли разбавленную соляную кислоту (10 мл 
5%-ного раствора). Соответствующий амино- 
лактам при этом переходил в водный раствор. 
Метиленлактам экстрагировали эфиром, сушили 
Ма25О4, раствор пропускали через небольшой 
слой силикагеля (СБетаро! L 40/100) для очист- 
ки от смолообразных примесей и растворитель 
отгоняли на роторном испарителе. Получен- 
ное маслообразное вещество выдерживали 20— 
25 мин в вакууме масляного насоса для удаления 
следов растворителей. Выделенные таким обра- 
зом 4-метиленлактамы (VIII) и (XI) практичес- 
ки не содержали примесей и были пригодны для 
спектральных исследований. 

К водному раствору гидрохлорида аминолак- 
тама (УП) или (Х) прибавляли 5%-ный водный 
NaOH до сильнощелочной реакции, органичес- 
кие основания экстрагировали большим объемом 
эфира, экстракты сушили NasS04. Аминолак- 
там, полученный после отгонки растворителя, 
очищали кристаллизацией из этанола. 

4-транс-(Диметиламинометил)-5-цис-7,7- 
триметил-2-азабицикло[4.1.1] октан-3-он 
(УП) получен аналогично с выходом 1.4 г (63%), 
т.пл. 117—118°С. ИК спектр (см-Т): 3360 (МН), 
2980, 2940, 2890 (СН), 1660 (С=О). Macc- 
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спектр (m/z): 224 (14%) M*, 178 [М- 
(СНз)2МН2]*, 163, 151, 147, 135, 121, 108, 97, 
95, 83, 81, 179, 11, 58 (100%), 55. 

4-Метилен-5-цис-7,7-триметил-2-азаби- 
цикло[4.1.1]октан-3-он (УП выделен из pe- 
акционной смеси в количестве 120 мг в виде гус- 
того бледно-желтого маслообразного вещества, 
т 1.5220. ИК спектр (см-?): 3350 (МН), 2980, 
2960, 2880 (С—Н), 1640 (С=О сопряж.), 1610 ср 
(С=С сопряж.). Масс-спектр (т/2): 179 (11%) 
М*, 164, 152, 147, 135, 121, 108, 98, 95, 83, 
21, T9, ТЬ 50 (100%), 55. 

4-транс-(Диметиламинометил)-5-цис-7,7- 
триметил-3-азабицикло[4.1.1]октан-2-он (X) 
получен по вышеописанной методике с выходом 
0.9 г (40%), т.пл. 127—129°С. ИК спектр 
(см-1): 3380, 3240 (МН), 2990, 2960, 2880 
(С—Н), 1660 (C=0). Масс-спектр (m/z): 224 (7%) 
М*, 178 [M—(CH3)>NH}]*, 163, 148, 136, 122, 
109, 96, 82, ТТ, 59 (100%), 55, 54. 

4-Метилен-5-цис-7,7-триметил-3-азаби- 
цикло [4.1.1] октан-2-он (XI) выделен из pe- 
акционной смеси в количестве 0.5 г в виде 
густого маслообразного вещества, п1? 1.5087. 
ИК спектр (см-!): 3360 (МН), 2990, 2950, 
2890 (СН), 1650 (С=О сопряж.), 1620 (C=C 
сопряж.). Масс-спектр (m/z): 179 (8%) М*, 
164, 152, 149, 136, 122, 109, 96, 823; TT; 59 
(100%), 55, 54. 

Иодметилаты (XIII) и (XIV). 50 ммоль гидро- 
хлорида основания Манниха (IV) или (У) раство- 
ряли при комнатной температуре в минималь- 
ном количестве абсолютного этанола и осторож- 
но прибавляли раствор 2.8 г (50 ммоль) КОН в 
10 мл абсолютного этанола, избегая сильного 
разогревания реакционной смеси, так как пере- 
грев может приводить к дезаминированию. 
После охлаждения до комнатной температуры 
выпавший осадок КС] отфильтровывали, а K по- 
лученному спиртовому раствору свободного ос- 
нования Манниха прибавляли 4.3 мл (10 г, 
70 ммоль) иодистиго метила и перемешивали 
при комнатной температуре до окончания реак- 
ции (контроль по ГЖХ, 2—3 сут). Затем спирт 
отгоняли на роторном испарителе до начала 
кристаллизации. Выпавший после охлаждения 
осадок очищали кристаллизацией из свежей 
порции этанола. 

Иодметилат 3-транс-(диметиламинометил)- 
4-цис-6,6-триметилбицикло[3.1.1]гептан-2- 
она (XIII) получен с выходом 14 г (80%), т.пл. 
208—209°С. ИК спектр (см-?): 2980, 2950, 2880 
(С-Н), 1720 (С=0). Масс-спектр (т/2): 224 
(7%) M*, 164 [М—(СНз)зМН*]*, 149, 122, 121, 
109, 97, 95, 83, 67, 58 (100%), 44. 
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Иодметилат Е-изомера оксима 3-транс- 
(диметиламинометил)-4-цис-6,6-триметилби- 
цикло[3.1.1]гептан-2-она (XIV) получен с 
выходом 14.1 г (77%), т.пл. 235—236°С. ИК 
спектр (см-!): 3430, 3220 (NOH), 2980, 2940, 
2880 (C—H), 1630 сл (С=М), 940 (NOH). Macc- 
спектр (т/2): 239 (6%) М*, 222 [М—ОН]*, 180 
[М—(СНз)зМ]*, 163, 147, 137, 126, 122, 121, 
108, 106, 96, 94, 91, 82, 79, 69, 67, 58 (100%), 
44. 

Дезаминирование иодметилата (ХТ. К Тг 
(20 ммоль) иодметилата (ХПТ) прибавляли 20 мл 
дистиллированной воды, 2 г (50 ммоль) NaOH и 
кипятили 4 ч. Продукт реакции, выделяющий- 
ся на поверхности водного слоя в виде желтого 
маслообразного вещества, экстрагировали эфи- 
ром, экстракт сушили Маэ25О.. Эфир отгоняли 
на роторном испарителе, остаток перегоняли в 
вакууме, т.кип. 82°С (4 мм рт.ст.). Выход 
3-метиленвербанона (XII) 2.1г (64%). Соедине- 
ние (ХП) представляло собой подвижное светло- 
желтое маслообразное вещество, nt 1.4928. ИК 
спектр (см-Т): 3000, 2970, 2890 (СН), 1720 
(C=0), 1620 (C=C сопряж.). Масс-спектр (т/2): 
164 (9%) М*, 149, 135, 121, 110, 108, 98, 95, 
83, 69, 67, 58 (100%), 44. 

Дезаминирование иодметилата (ХТУ) по ана- 
логичной методике приводило к образованию с 
выходом 60% продукта реакции, физико-хими- 
ческие и спектральные характеристики которого 
идентичны приведенным для соединения (ХП). 

Реакция Риттера для 3-метиленвербанона 
(XII). 1.5 г (9 ммоль) 3-метиленвербанона pac- 
творяли в 5 мл ацетонитрила и медленно при 
охлаждении до 5°С и перемешивании прибав- 
ляли серную кислоту (2 мл). Реакционная смесь 
при этом сильно темнела. Продолжали переме- 


шивание при комнатной температуре в течение 
2 сут, затем реакционную смесь выливали в 
избыток водного аммиака, продукты реакции 
экстрагировали хлороформом, экстракт сушили 
Ма25О4. Остаток, полученный после отгонки 
растворителя, постепенно застывал в стеклооб- 
разную массу темно-желтого цвета ст.пл. 196— 
198°С. В ИК спектре остатка имелись полосы 
3430, 2970, 2940, 2880, 1720 и 1660 см-1, одна- 
ко в AMP 1H и масс-спектрах характеристичес- 
кие сигналы отсутствовали. Очевидно, реакция 
приводила к образованию полимера нерегуляр- 
ного строения, в структуре которого присутство- 
вали карбонильные и амидные функции. 
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Предложен новый метод синтеза В,В'-дигалогеналкилсульфидов (галоген — хлор или бром) 
реакцией тиобисаминов с олефинами и алкинами в присутствии соответствующих гало- 
генидов фосфора. Реакция протекает по электрофильному механизму с образованием 
продуктов транс-присоединения. Наибольшие выходы целевых продуктов получены при 


использовании РОВгз или POCI3. 


Реакции электрофильного присоединения 
производных сульфоксиловой кислоты (HO—S— 
ОН) нашли широкое применение в органической 
химии в качестве методов функционализации 
алкенов и способов получения соединений, со- 
держащих атом серы (II). Наиболее подробно 
изученным типом таких реакций является при- 
соединение к олефинам дихлорида серы (ди- 
хлорангидрида сульфоксиловой кислоты), про- 
текающее с образованием ди(б-хлоралкил)суль- 
фидов [1, 2]. Подобные дихлорсульфиды могут 
представлять интерес в связи с потенциальной 
биологической активностью В-замещенных ал- 
килсульфидов [3]. Поэтому, хотя присоедине- 
ние SCl по связи C=C нельзя назвать идеальной, 
с препаративной точки зрения, реакцией из-за 
неудобства работы со свободным дихлоридом 
серы (малая стабильность, неприятный запах), 
но даже в таком, не самом удобном варианте 
реакции галогенсульфенилирования привлекают 
внимание исследователей. 

Ранее нами было обнаружено, что галогениды 
и оксогалогениды фосфора способны активиро- 
вать реакции электрофильного присоединения к 
алкенам соединений, содержащих связь В— М, — 
сульфенамидов [4] и дитиобисаминов [5, 6]. 
В данной работе представлены результаты изу- 
чения реакций электрофильного присоединения 
к непредельным соединениям диамидов суль- 
феновой кислоты — тиобисаминов (RəN— 
S—NRə3) — в присутствии галогенидов и оксога- 


"Работа выполнена при финансовой поддержке Poc- 
сийского фонда фундаментальных исследований (грант 
№ 99-03-33093). 


828 


логенидов фосфора. Было показано, что данный 
метод позволяет в одну стадию с высокими вы- 
ходами получать 8В,8'-дигалогензамещенные Op- 
ганические сульфиды. Тиобисамины являются 
слабыми электрофилами и самостоятельно не 
вступают в реакции электрофильного сульфе- 
нилирования. Однако эти реакции могут быть 
стимулированы введением в реакционную смесь 
активаторов, в качестве которых используются 
кислоты Льюиса — Йп(С]о [7] или Оз [8—11]. 

Нами были изучены реакции тиобисаминов 
(Та, б) с серией олефинов, а также фенилацетиле- 
ном в присутствии четырех фосфорсодержащих 
кислот Льюиса ("P—Hlg"): оксотрибромида 
фосфора, оксотрихлорида фосфора, пентабро- 
мида и трибромида фосфора. Установлено, что 
тиобисамины (Г) реагируют с галогенидами и 
оксогалогенидами фосфора при —40°С, образуя 
реакционноспособные комплексы типа (П)“, 
которые затем без выделения вводились в реак- 
ции с олефинами. Продуктами таких реакций 
оказываются соответствующие дигалогеналкил- 
сульфиды (ПУ. В качестве побочных продуктов 
в некоторых случаях образуются дигалогениды 
(ТУ). 


"Изображение сульфенилирующего реагента в виде KOMIL- 
лекса (тиобисамин-галогенид фосфора, 1:2) в данной схеме 
не ставит целью отразить истинную структуру реагирующей 
частицы (см. далее в тексте); такое написание лишь подчер- 
кивает, что в дальнейших реакциях с олефинами тиобисами- 
ны в присутствии галогенидов и оксогалогенидов фосфора 
ведут себя как синтетические эквиваленты комплексов 


такого состава. 
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СН2С 
(X №25 + "P—Hg ——- (X №25 P P—Hig" 
\ / —400 
Га, б Па, 6 


I, II, Х=О (а), CH? (6); "РН!" =РОСВ, РОВгз, РВг5, PBr3. 


СНС 


Ш 


ГУ 


Механизм активации связи S—N тиобисами- 
на, по нашему мнению, аналогичен механизму 
подобной активации связей 5—М аренсульфен- 
амидов под действием оксогалогенидов фосфора 
или серы [4, 12]. На первой стадии реакции 
происходит координация оксогалогенида или 
галогенида фосфора по атому азота тиобисамина 
с образованием комплекса (У); в дальнейшем 
происходит нуклеофильное замещение атома 
галогена у атома фосфора с образованием тиоам- 
монийной соли (VI). В принципе, как комплекс 
(V), так и соль (УГ) могут быть электрофилами 
в последующей реакции присоединения по крат- 
ной связи С=С. На второй стадии реакции при- 
соединения в качестве нуклеофила выступает 
галогенид-анион из фосфорсодержащей кислоты 
Льюиса. 


I + ®— Hig ——> —5$—№)--Ф— Hig —> 


y 
= “ 
—> К `` 
| Hig- -©—NR? Hig 
yI 


(Р) — РВг> (при активации PBr3); РВг4 (приактивации PBr5); 
P(O)Hlg, (при активации POHIlIg); Hlg = Cl, Br; 
В.о zi (СН.).О(СН.)., (СН... 


Вторая связь 5—М молекулы тиобисамина, 
вероятно, активируется таким же образом. 
Ранее [4] на примере реакций арилсульфенами- 
дов с олефинами в присутствии РОВгз и РОС 
было показано, что только один из атомов гало 
гена оксогалогенида фосфора способен заметать- 
ся на аминогруппу, а образующийся при этом 
моноамидогалогенангидрид фосфорной кислоты 
не способен активировать реакции электрофиль- 
ного сульфенилирования. Аналогичная ситуа- 
ция имеет место при активации тиобисаминов: 
для получения максимального выхода целевого 
дигалогенсульфида необходимо вводить в реак- 
цию 2 моль галогенида или оксогалогенида 


фосфора на 1 моль субстрата; при использовании 
меньшего количества активатора выход продук- 
та реакции уменьшается, а спектр ЯМР 31Р 
реакционной смеси (РОН + тиобисамин + one- 
фин) показывает наличие только моноамидога- 
логенангидрида (например, РВгэ›М(СН.СНо)20 — 
—28 m.n. [13]) при отсутствии сигналов других 
фосфорсодержащих соединений, которые можно 
было бы отнести к ди- и триамидам. При этом 
остается открытым вопрос, происходит ли одно- 
временная активация двух связей 5—М одной 
молекулы тиобисамина (ТБА) с образованием 
комплекса состава TBA :2"P—Hlg", который 
затем вступает в реакцию с олефином, или же 
имеет место постадийная активация двух связей 
S—N, при которой вначале образуется комплекс 
TBA :"Р—Н]>" состава 1:1, реагирующий с mo- 
лекулой олефина с образованием рб-галогенал- 
килсульфенамида (VII), связь S—N которого 
активируется затем второй молекулой галоге- 
нида или оксогалогенида фосфора. 


Koha =. + т -— В»М—5-—МК--"Р—Н -A 


"РАН!" 
—> 
нь 


УП 


— > RNS 


—— "P—HIig"--- R}N—S 


p 


Hig 


EE A 
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Более вероятным представляется последний 
механизм. Однако попытки выделить проме- 
жуточный алкилсульфенамид путем проведения 
реакции в условиях недостатка галогенида фос- 
фора не увенчались успехом: независимо от 
используемого соотношения тиобисамин:гало- 
генид фосфора (1:1 или 1:2) продуктом реакции 
сульфенилирования всегда оказывается именно 
дигалогеналкилсульфид, хотя в последнем слу- 
чае теоретически можно было ожидать образо- 
вания В-галогеналкилсульфенамида (VII) — 
продукта активации только одной из связей 
S—N тиобисамина. 

Тем не менее этот факт нельзя считать дока- 
зательством протекания реакции через комплекс 
(тиобисамин:галогенид фосфора, 1:2), поскольку 
полученный результат может быть объяснен, 
например, повышенной реакционной способ- 
ностью связи S—N В-галогеналкилсульфенамида 
по сравнению с аналогичной связью тиобисами- 
на (табл. 1). 

Мы изучили влияние типа используемого га- 
логенида фосфора на хемоселективность реакций 
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Таблица 1 


Продукты реакций галогенсульфенилирования и их выходы 


Оле- Продукт реакции |Тио-| Выход галогенсульфида, 
фин сульфени- бис- % 
лирования амин 
Нор- 98 5 
бор- TO T2 
HeH 
VIIL, Hig = Cl, 
IX, Hig = Br 
Цик- 61 5 
логек- 25 50 
сен “, 
Hig 
XI, Hlg = Cl 
XII, Hlg = Br 
Tek- Hig 94 
сен-1 25 ы 
C 4Họ 
ХШа, Hig = Cl 
XIVa, Hlg = Br 
ns Y 25 
‚ 4Н9 
XIII6, Hlg = CI 
ХГУб, Hig = Br 
Аллил- 
бро- m Y 25 
СН>Вг 
MAJ 
XV 
ол 
2 д P 
Ph 
XVI, Hlg = Cl 
XVII, Hig = Br 
Hop- 69 
борна- 
диен 
XVIII, Hlg = Cl 
XIX, Hlg = Br 
Фенил-|| Ph 
ацети- 
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бромсульфенилирования норборнена и цикло- 
гексена (табл. 2). Для обоих олефинов в случае 
применения РВг5 основным продуктом присое- 
динения оказывается дибромид (ТУ). Это хорошо 
согласуется с тем фактом, что РВг5 — броми- 
рующий агент, а РВгз и РОВгз таковыми не 
являются. Однако общий выход продуктов и 
хемоселективность реакции выше в случае ис- 
пользования РОВгз. Таким образом, РОВгз 
является оптимальным из бромидов фосфора для 
проведения бромсульфенилирования данным 
методом, приводя к образованию целевых про- 
дуктов с наибольшим выходом при практически 
полном отсутствии побочных продуктов. 


Таблица 2 


Выход дибромидов при активации присоединения к норбор- 


нену и циклогексену различными бромидами фосфора 


Выход дибромида, % 


син-2,Т-Дибромнор- 
боран (XXIII) 


транс-1,2-Дибромцик- 
логексан (ХХГУ) 


Реакции с циклогексеном и норборненом про- 
текают с образованием смесей диастереомерных 
дигалогенсульфидов. В случае циклогексена 
диастереомеры образуются в соотношении 1:1, 
в случае норборнена реакция диастереоселек- 
тивна — изомерные дихлор- и дибромсульфиды 
были выделены в смеси в соотношении 2:3, по 
данным спектров AMP 1H и 18C [14] [ниже 
показан лишь один из энантиомеров дигалоген- 
сульфидов (VIII, IX6)]. 

Диастереомерные дигалогенсульфиды, полу- 
ченные в результате активированного РОН]5з 
присоединения тиобисаминов к норборнену и 
норборнадиену, в спектрах ЯМР проявляются 
в виде наборов сигналов одинаковой мультип- 
летности с различными химическими сдвигами. 
При этом в каждом случае мультиплетность 
сигналов и значения КССВ 1H—1H для обоих 
изомеров пары соединений (УПТа), (УПТб) или 
(IXa), (IX6) в случае норборнена [а также сте- 
реоизомеров соединений (XI), (ХП)] одинаковы, 
что не позволяет различить данные соединения 
и приписать им конфигурацию на основании 
простого анализа спектров ЯМР. В случае цик- 
логексена, где мезо- и 4,1-формы дихлор- и 
дибромсульфидов образуются в эквимольных 
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II S 
E. R 5 + o$ 
-40° R 
5 R | 
HI 
Hig Hig ы 


УШа, [Ха 


мезо-форма 


Hig 
VIIIŐ, 1Хб 


рацемат 


VIII, Hlg = CI; IX, Н = Br. 


количествах, это не создает проблем при интер- 
претации полученных результатов; однако в 
случае норборнена один из диастереоизомеров 
является преобладающим, и встает задача точ- 
ного отнесения сигналов в спектрах ИМР к тому 
или другому изомеру. Такое точное отнесение 
становится возможным при возникновении в 
молекуле нового хирального центра. Для дига- 
логенсульфидов был предложен [15] простой 
и изящный метод создания такого центра, и 
состоит он в окислении сульфидов до соответст- 
вующих сульфоксидов. В случае дибром- или 


дихлорсульфидов (VIII), (IX) это должно при- 
вести к превращению изомеров соединений 
(УПТа) и Ха) (мезо-форм) в смесь диастерео- 
мерных соединений (Ха), (X6), дающих в спект- 
рах ПМР набор сигналов одинаковой мультип- 
летности с различными химическими сдвигами. 
В то же время окисление рацемических дига- 
логенсульфидов (VILIO) и (ТХб) приводит только 
к одному рацемическому сульфоксиду (Хв), 
представляющему собой смесь энантиомеров и 
дающему в спектре ПМР только один набор 
сигналов. 


O O 
я an 
УШа, IXa > + 
ацетон 
Hig Hig Hig Hig 


Xa 


УШб, IX6 


Окисление смеси ди(бромнорборнил)сульфидов 
(Ха+1Хб) привело к смеси трех изомерных 
дибромсульфоксидов (Ха+Хб-+Хв) в соотношении 
1:1:3. Следовательно, поскольку реакция окис- 
ления не изменяет конфигурацию уже имею- 
щихся хиральных центров, исходная смесь ди- 
бромсульфидов представляет собой смесь (IXa+ 
+IX6) в соотношении 2:3, т.е. в реакции бром- 
сульфенилирования преимущественно образу- 
ется 4,1-форма ди(бромалкил)сульфида — изомер 
(1Хб). 

Аналогичная стереоселективность была по- 
казана ранее и для хлорсульфенилирования 
норборнена при помощи БС] [16]. 

транс-Стереоспецифичность присоединения 
подтверждается для соединений (УПО и (IX) 
величиной КССВ а-протонов заместителей 
(4.1—4.2 Гц), что является доказательством 
электрофильного характера образующегося реа- 
гента. В то же время отсутствие среди получен- 
ных дигалогенсульфидов продуктов скелетных 


Xő 


перегруппировок свидетельствует о невысокой 
эффективной электрофильности сульфенили- 
рующего комплекса. 

Региоселективность реагирования комплексов 
тиобисамин—галогенид фосфора с несиммет- 
ричными олефинами существенно зависит от 
типа используемого субстрата. Реакция с гек- 
сеном-1 протекает региоселективно с образо- 
ванием преимущественно продуктов присоеди- 
нения против правила Марковникова — соеди- 
нений (ХП1б), (ХГУб) (соотношение продуктов 
присоединения равно 1:6 в случае бромсульфе- 
нилирования и 1:3 для хлорсульфенилирования; 
см. экспериментальную часть). Это позволяет 
предположить, что ведущим фактором, опреде- 
ляющим регионаправленность присоединения, 
являются стерические затруднения при раскры- 
тии эписульфониевого иона галогенид-анионом, 
а не электронные требования по стабилизации 
более устойчивого вторичного катиона. Дейст- 
вительно, при использовании в качестве олефина 
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аллилбромида — субстрата, в котором электрон- 
ные возможности стабилизации катионного 
центра снижены введением электроноакцептор- 
ного атома брома в а«-положение к двойной CBA- 
зи, — наблюдается образование исключительно 
продукта присоединения против правила Мар- 
ковникова — соединения (ХУ) (табл. 1). В то же 
время реакции со стиролом протекают с прин- 
ципиально иной региоселективностью, сопро- 
вождаясь образованием исключительно продук- 
тов присоединения по правилу Марковникова — 
соединений (XVI), (XVII). 

В случае норборнадиена описанная реакция 
приводит к образованию 2,6-ди-экзо-бром- 
(хлор)-8-тиатрицикло[2.2.1.23,5] гептанов 
(XVIII), (XIX). При использовании соотношения 
исходных веществ тиобисамин:оксогалогенид 
фосфора: норборнадиен 1:2:1 тиацикланы 06- 
разуются практически с количественными вы- 
ходами. Даже если ввести в реакцию тиобис- 
амин, оксогалогенид фосфора и диен в соотно- 
шении 1:2:2 с целью получить ди(галогенал- 
кил)сульфиды негетероциклического строения, 
соединения (XVIII), (XIX) оказываются основ- 
ными продуктами реакции, образующимися с 
выходом около 40%, а суммарный выход ожи- 
даемых ди(2-галогентрицикло[2.2.1]гепт-5- 
ен-3-ил)сульфидов (ХХ) и ди(3-галогентрицик- 
ло[2.2.1.02,6] гепт-5-ил)сульфидов (XXI) не 
превышает 10%. 


Hig Hig 
I + — 
S 


XVIII, Hig = Cl; XIX, Н = Br 


п + 2 Pa = АХ + 


Hig XXI 
XX 


Реакция с алкином (фенилацетиленом), как 
и следовало ожидать, протекает медленнее, чем 
реакции с алкеном или диеном, и выход продук- 
тов галогенсульфенилирования не превыптает 
50%. В результате реакции образуется смесь 
(1:1) региоизомерных винилсульфидов (ХХПа), 
(ХХПб), как и в случае присоединения дихло- 
рида серы [17]. 

Таким образом, найденная реакция может 
служить удобным методом синтеза В,6'-дигало- 
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генсульфидов в качестве альтернативы присое- 
динения по связи С=С неустойчивых и сравни- 
тельно труднодоступных БВго и SClə. В случае 
реакции с диеном (норборнадиеном) она пред- 
ставляет собой удобный одностадийный способ 
получения В,В’-дигалогентиацикланов. 


Экспериментальная часть 


Спектры ЯМР регистрировали на приборе 


Varian УХК-400 с рабочей частотой 400 МГц 


(для спектров AMP 1H) или 100 МГц (для спект- 
ров ЯМР 13С). Тиобисамины синтезировали из 
тиосульфата натрия, брома и соответствующего 
амина по ранее опубликованной методике [18]. 
Препаративное разделение продуктов реакций 
осуществляли методом тонкослойной хроматог- 
рафии на пластинках Silufol (элюент — петро- 
лейный эфир—этилацетат, 6:1). Растворители 
для проведения реакции и хроматографирования 
абсолютировали по стандартным методикам. 

Присоединение тиобисаминов к непредельным 
соединениям в присутствии галогенидов или 
оксогалогенидов фосфора (общая методика). 
К раствору 1 ммоль тиобисамина в 10 мл хло- 
ристого метилена при —40°С при перемешива- 
нии медленно добавляли раствор 2 ммоль гало- 
генида или оксогалогенида фосфора в 10 мл 
CHəClə и через 5—10 мин прибавляли раствор 
2 ммоль алкена или алкина, или 1 ммоль диена, 
B 5 мл CHəClə. Реакционную смесь перемешива- 
ли 1—2 y, постепенно повышая температуру до 
комнатной. Раствор фильтровали через колонку 
с окисью алюминия (слой 5 см), растворитель 
упаривали в вакууме. Продукты реакций очи- 
щали хроматографически. Выходы приведены 
в табл. 1. 


Дихлорсульфиды 


Ди(эндо-2-хлорнорборн-экзо-3-ил)сульфид 
(УПО (смесь 4,1:мезо, 3:2). В; 0.68. Спектр 
ПМР (ô, м.д.): 1.20—1.72 м (8H, 4НС?, 4НСб), 
1.38 и 1.39 м (2H, HC), 1.67 (4,1-) и 1.74 
(мезо-) м (2H, HC’), 2.20 (d,l-) и2.25 (мезо-) д 
(2H, НСЯ, J4 54.2 Гц), 2.40 (мезо-) и 2.42 (4,1-) 
т (2Н, НСТ, У1 2 = 416 4.2 Гц), 2.61 (мезо-) и 
2.68 (а,1-) д.д (2H, HCS, J23 2.7, J37 4.2 Гц), 
3.90 (мезо-) т 3.99 (а,1-) д.д.д (2Н, НСО 12 
u J23 kaf, J2 6 1.9 Гц). Спектр ЯМР 13 (Ос, 
м.д.) 21.42 и 21.47 (С?); 28.86 и 28.88 (Cô); 
35.68 и 35.78 (C^); 42.96 и 44.33 (C$); 43.82 
и 44.08 (СГ); 55.22 и 57.74 (СЗ); 68.12 и 68.48 
(2C, СС. Спектры AMP соответствуют спектрам 
соединений, полученным ранее [16]. Найдено, 
%: С 57.18; Я 6.11. С14Н20С]552. Вычисле- 
О; %7 C Т.Н 6.93. 
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транс-Ди(2-хлорциклогексил)сульфид (XI) 
(смесь 4,Ёмезо, 1:1). Rf 0.85. Спектр ПМР (ò, 
м.д.): 1.30—1.71 м (12H), 2.19 и2.21м (4H), 
2.91 и 2.97 т.д (2Н, HUS, dt 9.0, + 4.8 Гц), 
3.95 и 4.05 т.д (2H, CHBr, J1 9.0, „Ло 6.5 Гц). 
Найдено, %: С 52.94; H 7Т.27.С12Н20(]58. Вы- 
числено, %: С 53.93; H Т.54. 

Ди(2-хлоргексил-1)сульфид (XIla) и ди(1- 
хлоргексил-2)сульфид (ХПб) [смесь (XIIIa): 
(XIII6), 3:1]. Е; 0.88. Спектр ПМР (ò, м.д.): 
1.20—2.05 м (18H); 2.82 a.a [2Н, HCS соеди- 
нения (ХПЛа), Jr 20.0, Js- 3.5 Гц], 2.95 д.д 
[2Н, HCS соединения (XIIa), Jı 20.0, J2 8.5 
Гц], 2.82 м [2Н, HCS соединения (ХП16б)], 3.49 
д.д [2Н, HCC] соединения (XIII), Jı 23.0, J2 
3.5 Гц]; 3.69 д.д [2Н, НС соединения (ХПТб), 
Jı 23.0, +2 10.5 Гц], 3.98 м [НС соединения 
(ХПТа)]. Найдено, %: С 53.16; Н 8.66. 
С12Н24С]!55. Вычислено, %: С 53.13; H 8.91. 

Ди(2-хлор-2-фенилэтил)сульфид (XVI). Rf 
0.86. Спектр ПМР (59, м.д.): 2.92 д.д (2H, HCS, 
«71 13.9, da Т.& Гц, зат А.д (298, НС, 91 19.5, 
о 4.6 Гц), 4.30 м (2Н, HCBr), Т.1-—7.32 м 
(1Н, Н аром.). Найдено, %: С 60.87; Н 5.12. 
С16Н16С!25. Вычислено, %: С 61.74; H 5.18. 

2,6-Ди-экзо-хлор-8-тиатрицикло[2.2.1. 
23,5] гептан (XVIII). В; 0.89. Спектр ПМР (ò, 
м.д.): 2.25с (2H, HC), 3.32 с 1Н, HC), 3.41 д 
(2H, HCS, J 4.6 Гц), 4.00 m (1H, НС“), 4.69 с 
(2H, НСВг). Найдено, %: C 42.96; H 4.18. 
C7Hg8gCləS. Вычислено, %: С 43.09; H 4.13. 


Дибромсульфиды 


Ди(эндо-2-бромнорборн-экзо-3-ил)сульфид 
(IX) (смесь 4,1:мезо, 3:2). Е; 0.68. Спектр ИМР 
(ô, м.д.): 1.20—1.72 м (10H, 4НС5, 4НС6, 
2НС7); 1.94 м (2H, 2НС),, 2.18 (d,l-) и (мезо-) д 
(2H, НСЯ, J4 54.1 Гц), 2.42 (мезо-) и2.46 (4,1-) 
T (ZEL НС/, «71.2 м “71.6 4-1 LaL PT (мезо-) И 
2.86 (4,1-) д.д (2H, HCS, оз 4.1, Чзт 1.9 Гц), 
3.91 (мезо-) и 3.95 (d,l-) a.T (2H, HCBr, 412 = 
== J23 ММ J2 5 j Fij Спектр ЯМР 13С (Ос, 
м.д.): 29.90 и 24.00 (20; C; 29.00 и 29.01 
(2С, Сб), 35.57 и 36.68 (20, CJ, 43.18 и 44.39 
(2С; C5, 44.70 п 44.83.(2С, С), 55.70 и 58.74 
(2C, СЗ), 60.06 и 60.46 (2C, CBr). Найдено, %: 
С 44.59; Н 4.99; 58.64. С14Н2оВгоэВ. Вычис- 
лено, %: С 44.23; H 5.30; 5 8.43. 


транс-Ди(2-бромциклогексил)сульфид (ХИП). 


(смесь 4,[:мезо, 1:1). Rf 0.85. Спектр ПМР (ò, 
м.д.): 1.21—1.79 m (12H), 2.35 и2.59 м (4H), 
3.10 a 3:32 т.д (23, HCS, Ji 14.0, Jo 9.0 Гц), 
4.35 и4.41 т.д (2Н, CHBr, dr 14.0, 72 9.0 Гц). 
Найдено, %: С 41.00; H 5.96. С12Н2оВгов. 
Вычислено, %: С 40.47; H 5.66. 
Ди(2-бромгексил-1)сульфид (XIVa) и ди(1- 
бромгексил-2)сульфид (ХТУб) [смесь (XIVa): 


(ХГУб), 6:1]. В; 0.88. Спектр ПМР (6, м.д.): 
1.29—2.08 m (18H), 2.62 д.д [2Н, HCS соеди- 
нения (XIVa), Jı 16.0, Ло 3.7 Гц], 3.03 д.д 
[2Н, HCS соединения (XIVa), Jı 16.0, +. 8.5 
Гц], 2.89 м [2Н, HCS соединения (ХТУб)], 3.39 
д.д [2Н, НСВг соединения (ХТУб), Jı 23.0, 
J3 3.5 Гц]; 3.14 a.a [2Н, НСВг соединения 
(ХТУб)], 3.98 м [НСВг соединения (ХУа)]. 
Найдено, %: С 39.76; H 6.65. С12Но4Вгов. 
Вычислено, %: С 40.02; Н 6.72. 
Ди(1,3-дибромпропил-2)сульфид (ХУ). Bec- 
цветные кристаллы. Т.пл. 57—58°С. В; 0.91. 
Спектр ПМР (ò, м.д.): 3.31 м (1Н, HCS), 3.70. 
ma (2Н, НОБВг, 41.151, da td Fuh 3.86 д.д 
(2H, НСВг, dJi 15.1, 4. Т.0 Гц). Найдено, %: 
С 10.05; H 2,45, CsH1oBrə5S. Вычислено, %: 
С 126.01: H 2:892: 
Ди(2-бром-2-фенилэтил)сульфид (XVII). К; 
0.89. Спектр ПМР (0, м.д.): 3.07 a.x (2Н, HCS, 
J1 EF «То 6.5 Tru), 3.48 д.Д (2Н, HCS, J1 E 
Js 1.17 Гц), 4.21 м (2H, HCBr), Т.1-—7.32 м 
(1Н, Н аром.). Найдено, %: С 48.11; Н 4.32. 
С16Н16Вг28. Вычислено, %: С 48.02; H 4.09. 
2,6-Ди-экзо-бром-8-тиатрицикло[2.2.1. 
23,5] гептан (XIX). В; 0.93. Спектр ПМР (ò, 
M-A.) 2.25 С (2H, НС‘), 83.37 с (1Н, НС), 3.40д 
(2H, HCS, J 4.6 Гц), 3.90 м (1H, НС“Я), 4.63 с 
(2H, НСС]. Найдено, %: С 29.88; H 2.174. 
Cz7HgBrəS. Вычислено, %: С 29.60; H 2.84. 
Ди(Е-2-бром-2-фенилэтенил)сульфид (ХХПа) 
и ди(Е-2-бром-1-фенилэтенил)сульфид (ХХПб) 
[смесь (ХХПа):(ХХИб), 1:1]. А; 0.88. Спектр 
ПМР (5, м.д.): 6.30 иб.44 с (2H, НС=), 7.85— 
7.41 м (10H, H аром.). Найдено, %: С 39.76; 
H 6.65. С Н12Вг25. Вычислено, %: С 48.51; 
H 3.05. 


Дибромиды 


син-экзо-2,1-Дибромнорборан (XXIII). А; 
0.80. Спектр ПМР (СОЦ, д, м.д.): 4.49 уш.с 
(1H, HC’), 4.01 м (mpanc-J2 3 8, yuc-J2 3 3 Гц, 
1H, НС2), 2.72 m (1H, əx30-HC?), 2.58 д (16 
4 Гц, LH, HC!), 2.89 T (74.3 ss J45 3 фея 1H, 
НС“), 2.25 д.д (J33 14, J32 8 Гц, 1H, эндо- 
HC), 2.12—2.02 m (2H, экзо-НС5 и -HCô), 
1.35—1.25 m (2H, экзо-НС5 и -НСб). Спектр 
AMP 18C (дс, м.д.): 55.64 (C7), 49.52 (С1), 
43.48 (C$), 42.20 (С^), 42.30 (C9), 26.06 (C), 
25.84 (C). Спектры AMP соответствуют спект- 
рам соединений, полученным ранее [14]. 

транс-1,2-Дибромциклогексан (XXIV). Rf 
0.98. Спектр ПМР (0, м.д.): 2.10—2.97 m (8H), 
3.90 м (2H, НСВг). n 1.7760 (лит. п70 1.7759 
[19]). 

Окисление дибромсульфидов (IX) до дибром- 
сульфоксидов (Х). К раствору 0.5 ммоль смеси 
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стереоизомерных дисульфидов (Ха), (IX6) в 
ацетоне прибавили эквимольное количество 
30%-ной Н2О2 и кипятили 12 ч. После этого 
пропускали смесь через колонку-фильтр с си- 
ликагелем (слой 5 см) и растворитель упаривали 
в вакууме. Дополнительно продукт реакции 
может быть очищен хроматографированием на 
5102. 

Ди(эндо-2-бромнорборн-экзо-3-ил)сульфок- 
сиды (Ха), (X6), (Xe) [смесь (Ха):(СХб):(Хв), 
2:2:3]. Е; 0.22. Спектр ПМР (СОС, ô, м.д.): 
1.20—1.78 м (10H, 4НС5, 4НСб, 2НС)), 1.92 
д.д (2Н, 2807, J1 6.9, J3 2.1 Гц), 2.38, 2.50 и 
2.61 д (3.6 Tu, 2H, HCH, 2.63, 2.78 и 2.80 
ми.е (2Н, НС7),.2.82.- 2.96 и 3.17 д,д СН, 
HCS, J1 4.2, da 2.1 Гц), 4.12, 4.66 и 4.85 д.т 
(2Н, HCBr, J1 4.2 Гц, Ja 2.0 Гц). Найдено, %: 
С 42.99; H 5.03. С14Н2оВг2ОЗ. Вычислено, %: 
С 42.44; Н 5.09. 
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Анализ зависимостей ориентации замещения атома фтора в 2,4-дифторнитробензоле при 
действии нуклеофилов У-СвН4ОМ (У = п-ОМе, п-Ме, м-МЬе, H, п-Е, п-С1, м-Е, м-СЕ 
М = Li, Ма, К, Ета М, Ви4М) в среде жидкого аммиака при —35°С от природы М, У, концент- 
рации нуклеофила, добавок краун-эфиров, диаминоалканов и диметоксиэтана указывает 
на наличие эффектов ионной ассоциации при М = К, Ма. 


В средах малой и средней полярности [2] 
(бензоле, диоксане [3], 2-пропаноле, трет- 
ВооН [4]) константы скорости замещения ато- 
мов галогенов F, Cl в ароматическом кольце в 
орто-положении к нитрогруппе при действии 
реагентов типа ROM (R = Аг, Alk; М = щелочной 
металл) при 20—80°С существенно выше, чем 
в пара-положении. Например, в среде трет- 
ВиОН при замещении фтора это различие coc- 
тавляет два и более порядков, однако в присут- 
ствии краун-эфиров константы скорости стано- 
вятся сопоставимыми по величине [4], как это 
имеет место в средах высокополярных апротон- 
ных растворителей [3]. Такое соотношение 
констант скорости ЗмАг-процессов в малополяр- 
ных средах связывают с эффектом хелатообразо- 
вания в переходном состоянии орто-замещения, 
заключающимся в координации катиона метал- 
ла с атомами кислорода нитрогруппы и О-нук- 
леофила [3, 4]. Эффекты ионной ассоциации 
в эмАг-процессах с участием заряженных HYK- 
леофилов проявляются также в изменении 
ориентации замещения атома галогена в субст- 
рате, содержащем два реакционных центра, при 
варьировании концентрации нуклеофила, при- 
роды катиона в нуклеофиле или в присутствии 
краун-эфиров [3, 5, 6]. 

Жидкий аммиак является средой средней по- 
лярности ( 26.7 при —60°С [7]). Считается, 
что растворенные в нем ионогенные соединения 
существуют в основном в виде тесных ионных 
пар и более сложных агрегатов [8] и, достаточно 


“Сообщение ХУТ см. [1]. 
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редко, как свободные ионы. Последнее харак- 
терно для солей лития вследствие эффективного 
взаимодействия его катиона с аммиаком с обра- 
зованием комплексного катиона [Та(МНз)4]+ 
[8]. Этому соответствует отсутствие существен- 
ного влияния концентрации РБО на ориента- 
цию феноксидефторирования 2,4-дифторнитро- 
бензола в среде жидкого аммиака, что наряду 
с другими обстоятельствами позволило предпо-о 
ложить участие нуклеофила в виде свободного 
аниона или близкого ему по реакционной спо- 
собности «рыхлого» ионного ассоциата [1, 9]. 
Известно также, что алкилоксидефторирование 
орто- и пара-нитрофторбензолов при действии 
алкоголятов натрия (Alk = Ме, t-Bu) в среде 
жидкого аммиака [10] протекает в 105—107 
быстрее, чем в спиртовых средах [4, 11—13]. 
В первую очередь, это обусловлено, по-види- 
мому, практически апротонным характером 
сольватации аниона жидким аммиаком [9], но 
косвенно может указывать и на малую степень 
ассоциации противоионов реагента. В пользу по- 
следнего свидетельствует незначительное влия- 
ние природы катиона на ориентацию алкил- и 
фенилоксидефторирования 2,4-дифторнитробен- 
зола при действии соответственно АЖОМ (Alk = 
Ме, Et, :-Рг, М = Ма, К) и РВОМ при —70°С 
[5]. Следствием совокупности этих факторов, 
связанных со спецификой жидкого аммиака как 
растворителя, оказывается проявление анион- 
ным нуклеофилом активности, близкой к при- 
сущей свободному аниону в отсутствие специфи- 
ческой сольватации. 

Учитывая, что указанные особенности жид- 
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кого аммиака как высокоэффективного раство- 
рителя могут открыть новые возможности в 
синтезе и технологиях [14], основанных на 
реакциях ароматического нуклеофильного за- 
мещения, в настоящей работе в развитие изуче- 
ния факторов, контролирующих ориентацию в 
ОмАг-процессах с участием заряженных HYK- 
леофилов (см. [1, 5, 9, 10]), выявлены за- 
висимости ориентации арилоксидефторирования 
2,4-дифторнитробензола (Г) действием нуклео- 
филов типа У-СН4ОМ [У = H (а), п-ОМе (6), 
п-Ме (в), м-Ме (г), n-F (д), n-Cl (e), м-Е (ж), 
м-( (3), М = Li (II), Ма (. 016), К (ТУ), ЕЦ М (У), 
Ви4М (УГ)] при —35°С (см. схему) от природы 
заместителей и катиона в нуклеофиле, концент- 
рации последнего, а также добавок краун-эфи- 
ров, диаминоалканов и диметоксиэтана с целью 
установления возможности и характера влияния 
на нее ионной ассоциации. 


Схема 
NO7 
О 
En 
Sei (жидкий) 
Е Y 
Ia-3—VIa-3 УПа-з 
МО> NO2 
F NH3 
+ + 
O F 
T 
УШа-з 


У = H (а), п-ОМе (6), п-Ме (в), м-Ме (г), п-Е (д), п-С1 (e), 
м-Е (x), m-Cl (з); М = Li (II), Ма (III), К (IV), Et,N (V), 
Bu,N (VI). 


Реакции проводили в течение 6—20 мин при 
соотношении реагентов (Т:У-СвНА4ОМ, как 2:1, 
в том числе и с варьированием их концентраций, 
после чего останавливали, добавляя избыток 
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хлористого аммония. При этом подбирали 
такую продолжительность реакции, при которой 
степень превращения соединения (I) не превы- 
wara -^20—25%. Это позволяет полагать, что 
реализующаяся в соотношении изомерных про- 
дуктов — 2-нитро-5-фтор-3’(или 4°’)-У- и 4- 
нитро-3-фтор-3’(или 4’)-У-дифениловых эфи- 
ров типа (УП) и (VIII) соответственно — ориен- 
тация замещения атомов фтора в соединении (Г) 
на арилоксигруппу (о/п-отношение) не искаже- 
на их последующим амино- и арилоксидефтори - 
рованием [9]. Об относительных количествах 
соединений типа (VII) и (VIII) в смесях продук- 
тов реакций судили по соотношению интеграль- 
ных интенсивностей сигналов атомов фтора в 
спектрах AMP 19Е реакционных смесей {данные 
о химических сдвигах сигналов соединений типа 
(VII) и (VIII) приведены в работах [6, 9]} при 
трех-пятикратной записи кривых интегральной 
интенсивности с различными временами релак- 
сации. Для каждого нуклеофила величину 
0/п-отношения определяли как среднеарифме- 
тическое полученных в 2-4 экспериментах зна- 
чений отношения (УП)/(УГШ. 

Из представленных в табл. 1 данных следует, 
что преобладание орто-замещения гладко воз- 
растает с увеличением радиуса катиона металла 
нуклеофила, что находит свое отражение в из- 
менении 0/п-отношения от ^1.4 до ^3.0 при 
переходе в ряду фенолятов металлов от (Па) к 
(ПТа) и, далее, к (IVa). В реакциях с фенолята- 
ми тетраалкиламмония (Уа, УТа) оно имеет про- 
межуточное значение -1.7—1.8. Увеличение 
концентрации нуклеофила в два раза в случае 
фенолята (ТУа) несколько увеличивает о/п-от- 
ношение (до ^—3 .4), тогда как в случае фенолятов 
(Ila) и (Illa) оно остается практически постоян- 
ным. 

В целом влияние природы катиона и концент- 
рации фенолята на ориентацию в исследуемом 
5мАг-процессе в среде жидкого аммиака при 
—35°С следует считать слабым по сравнению с 
малополярными средами [3]. При этом полу- 
ченный для о/п-отношения узкий интервал зна- 
чений — 1.4—1.8 свидетельствует о близости 
ориентации в реакции с участием, по-видимому, 


Таблица 1 


Ориентация при замещении атомов фтора в реакции 1-нитро-2,4-дифторбензола (I) с фенолятами (Па-УТа) 


[Па-У1а], 


моль/л 


[VIL]/ [VILI] 
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Таблица 2 


Ориентация при замещении атомов фтора в реакции 1-нитро-2,4-дифторбензола (I) 


с фенолятами (Па-ТУа),в присутствии хелатирующих катионы агентов 


с, моль/л 


Хелатирующий агент 


15-краун-5 
Дициклогексил-18-краун-6 
Тетраметилэтилендиамин 
1,4-Диаминобутан 
Диметоксиэтан 


преимущественно свободного аниона фенолята 
(Па) и ионных пар тетраалкиламмониевых фе- 
нолятов (Va, VIa). Таким образом, эти значения 
о/п-отношения, судя по всему, отражают ориен- 
тацию при отсутствии существенных различий 
в характере ионной ассоциации между переход- 
ными состояниями конкурирующих направле- 
ний реакции и обусловлены, в первую очередь, 
их собственными структурными характеристи- 
ками [9]. В свете этого тот факт, что в реакции 
соединения (I) с фенолятом (IVa) о/п-отношение 
заметно болыше, чем в реакциях с фенолятами 
(Па, Illa, Va, VIa), и проявляет тенденцию к 
возрастанию при увеличении концентрации 
нуклеофила (табл. 1), может служить указанием 
на существование таких различий в случае 
катиона калия. 

В пользу этого предположения свидетельству- 
ют также следующие факты. Установлено, что 
о/п-отношение в реакции соединения (I) с 
калиевым фенолятом (ТУв) возрастает в 2 раза 
при увеличении концентрации нуклеофила на 
два порядка: при [IVs] 0.004, 0.018, 0.03, 
0.04, 0.06, 0.07 и 0.40 моль/л соотношение 
[УПз]/[УПТв] составляет соответственно 3.0, 
3.0.2.239. 3.5, 3:4, 08.6, 4.:0, 6.0.. Эти jan- 
ные указывают XOTA и на слабое, HO отчетливое 
влияние варьирования концентрации нуклео- 
фила на ориентацию. К тому же заключению 
приводит рассмотрение влияния добавок краун- 
эфиров на ориентацию в реакции соединения (I) 
с фенолятами (Па—ТУа) (табл. 2). Например, 
добавление в реакционную смесь эквимольного 
по отношению к нуклеофилу количества эфиров 
15-краун-5 или дициклогексил-18-краун-6 
практически не оказывает влияния на о/п-от- 
ношение в реакциях соединения (Т) с литиевым 
и натриевым фенолятами (Па, ПТа), но в реак- 
ции с калиевым фенолятом (IVa) в присутствии 
эфира дициклогексил-18-краун-6, эффектив- 
ного для образования комплекса с катионом 
калия [4], указанное отношение уменышается 


[УПа]/[УШа] 
3.4+0.1 
2.5+0.3 
2.10.0 
9.130 .2 
3.6+0.4 
3.5+0.3 


до величины ^2, характерной для реакции с 
участием фенолята (ПТа) в отсутствие краун- 
эфира. Следует отметить (табл. 2), что добавле- 
ние тетраметилэтилендиамина, 1,4-диамино- 
бутана и диметоксиэтана в качестве агентов, 
образующих хелатные комплексы C катионами 
щелочных металлов [15], не отражается на Be- 
личине о/п-отношения в реакции соединения 
(I) с фенолятом (IVa). По-видимому, диметок- 
сиэтан и диамины, так же как и аммиак, менее 
эффективно конкурируют с отрицательно заря- 
женными частицами (нуклеофил, анионные 
с-комплексы), вовлеченными в исследуемую 
реакцию, за ассоциацию с катионом калия. 

Таким образом, совокупность данных, пред- 
ставленных в табл. 2 и 3, позволяет заключить, 
что ионная ассоциация как фактор, способный 
влиять на ориентацию арилоксидефторирования 
соединения (Т) в среде жидкого аммиака при 
—35°С, отражается в увеличении о/п-отношения 
с возрастанием ионного радиуса катиона нук- 
леофила и реально проявляется при использова- 
нии фенолятов калия. 

С целью оценки относительной значимости 
факторов, контролирующих ориентацию в ис- 
следуемой реакции, представлялось целесообраз- 
ным сопоставить значения 0/п-отношения, 
определенные в данной работе для взаимодейст- 
вия соединения (I) с фенолятами (Ша, IVa)— 
(III3, ТУз) при —35°С и полученные в работе [9] 
для реакций с фенолятами (Па—з) (табл. 3). Из 
этого сопоставления следует, что с увеличением 
электроноакцепторности мета- и пара-замести- 
телей в феноляте о/п-отношение возрастает в 
ряду фенолятов лития (Па—з), проявляет тен- 
денцию к уменьшению в ряду фенолятов калия 
(1Уа—з) и приблизительно постоянно для фено- 
лятов натрия (Illa—3). В целом, можно заклю- 
чить, что варьирование природы заместителя 
У в феноляте при фиксированном противоионе 
и варьирование природы последнего при фикси- 
рованном заместителе У оказывают примерно 
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Таблица 3 


Ориентация при замещении атомов фтора в реакции 1-нитро-2,4-дифторбензола (I) с фенолятами 
(Па-з—ГУа-з), с 0.04 моль/л 


№ соединения 


IMI 1.12+0. 
ТУ 1.230. 
У . 1.28+0. 
II 1.360. 
VI 1.490. 
VII . 1.560. 
VIII 1.67ż0. 


IX . 1.70+0. 


одинаковое по масштабу влияние на ориентацию 
арилоксидефторирования соединения (I). При 
этом обращает на себя внимание, во-первых, 
облцее увеличение о/п-отношения при переходе 
в ряду катионов от лития к калию и, во-вторых, 
то, что при этом интервал изменения о0/п-отно- 
шения больше для фенолятов с электронодонор- 
ными заместителями (от 1.1 до 3.7, например, 
для У = п-ОМе), чем для фенолятов с электроно- 
акцепторными заместителями (от 1.7 до3.2 для 
У = м-С)). В результате влияние природы за- 
местителя в нуклеофиле на ориентацию в реак- 
циях соединения (Т) с калиевыми фенолятами 
(ТУа—з) является обратным по отношению к 
наблюдаемому в реакциях с литиевыми феноля- 
тами (Па—з). 

Судя по совокупности имеющихся данных, в 
изменение о/п-отношения в реакциях соедине- 
ния (I) с кислородсодержащими заряженными 
нуклеофилами при варьировании катиона изме- 
нения разностей энтальпий и энтропий актива- 
ции конкурирующих направлений (AA*Ho;n 
и АД”Бо,п соответственно [1]) вносят, по-види- 
мому, сопоставимые вклады. На это указывает 
также и упомянутое выше влияние добавок кра- 
ун-эфира на скорость алкоксидефторирования 
изомерных фторнитробензолов при действии 
алкоголятов калия в спиртовых средах [4]. 
Так, присутствие краун-эфира оказывает такое 
влияние на параметры активации, что их изме- 
нения, обусловленные характером ионной ассо- 
циации (Аи.), в изучаемом температурном 
интервале примерно компенсируют друг друга 


(| (Ana. A*Ho| = |ТА’иаА”5о |): константа скорос- 
ти увеличивается лишь в три раза для лиатной 
системы 1-ВиОК—1-ВаОН при +25°С и умень- 
шается лишь в 1.3 раза для лиатной системы 
i-PrOK—i-PrOH. В отличие от этого в реакциях 
пара-фторнитробензола эти вклады существенно 
различны (| (Ала А”Н» | + (TA aa Sei для 
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двух последних систем peareHT—pacTBOpPHTEJIb 
при введении краун-эфира константы скорости 
возрастают в 103 и 23 раза соответственно. 

В работе [1] установлено, что для фенолятов 
лития обуславливаемое величиной АД”Но/п npe- 
имущество орто-замещения уменьшается с 
уменыпением электронодонорности заместителя 
в феноляте и, соответственно, снижением актив- 
ности нуклеофила. Принято [1, 5, 9], что упо- 
мянутое изменение касается преимущественно 
величины ДАА”Нол [АА”Ноп = АА”Нор + 
+ АА”Нот, AA* So;n = АА Вот + АА” Зо, ÓT- 
ветственные за ориентацию параметры актива- 
ции, обусловленные действием соответственно 
структурных (стр.) и сольватационных (слв.) 
факторов]. С учетом упомянутого выше, а так- 
же других обстоятельств преимущество орто- 
замещения в реакциях фенолятов с сильными 
донорными заместителями было связано с ха- 
рактером распределения электронной плотности 
в соединении (I), что означает, в сущности, при- 
нятие модели, в которой за реализующуюся 
ориентацию ответственны факторы «раннего» 
переходного состояния. 

Если это так, то действие иных факторов, 
смещцающее положение переходного состояния 
на координате реакции в сторону промежуточ- 
ного о-комплекса, должно повлечь за собой 
дальнейшее уменьшение преимущества орто- 
замещения по величине AA*Ho;n и при темпера- 
турах, отвечающих энтальпийному контролю 
о/п-отношения, уменьшение последнего. Есте- 
ственно предположить, что таким фактором 
может явиться усиление ассоциации противо- 
ионов реагента. Поскольку свободная энергия 
Гиббса сольватации аммиаком уменышается при 
переходе от Lit к K+ [8], в ряду фенолятов 
щелочных металлов в том же направлении, 
очевидно, возрастает степень контактности ион- 
ных пар, а их активность уменьшается, что 
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соответствует приближению переходного состоя- 
ния к о-комплексу. Поскольку эксперимен- 
тально выявленная в настоящей работе зависи- 
мость о/п-отношения от природы катиона обрат- 
на ожидаемой на основании приведенных выше 
рассуждений, для ее интерпретации необходимо 
принять к рассмотрению иные факторы, дейст- 
вие которых перекрывает изменение величины 
АА”Нот, обусловленное ассоциацией противо- 
ионов реагента, или вызывает изменение других 
ответственных за ориентацию активационных 
параметров (АА”Нот, АД”Ббот или АА”5о р). 
Так, характер ионной ассоциации может су- 
щественно сказываться на величине АД”Но/п 
в переходном состоянии орто-замещения, элек- 
тростатически неблагоприятном вследствие 
взаимного отталкивания одноименных зарядов, 
находящихся на близко расположенных друг к 
другу атомах кислорода фрагмента фенолята и 
нитрогруппы [17]. По мнению авторов работы 
[3], это отталкивание в значительной мере ос- 
лабляется при координации катиона щелочного 
металла с указанными атомами кислорода, что 
должно приводить к изменению параметра 
AA*Ho;n в пользу орто-замещения. В силу ука- 
занного выше характера изменения свободной 
энергии Гиббса сольватации катионов щелочных 
металлов аммиаком [8], можно полагать, что 
переход от Lit к К* должен сопровождаться уве- 
личением степени контактности катиона с отри- 
цательно заряженными центрами хелатного 
комплекса и, соответственно, к изменению вели- 
чины АА”Ноп в пользу орто-замещения. При 
имеющем место энтальпийном преимуществе 
орто-замещения и при температурах, отвечаю- 
щих энтальпийному контролю 0/п-отношения, 
это обеспечит возрастание последнего. 

Подобным образом с преимущественным 
влиянием степени контактности противополож- 
но заряженных фрагментов в переходном со- 
стоянии орто-замещения на величину АА”Ноп 
можно связать и меньшее увеличение о/п-отно- 
шения в ряду фенолятов с электроноакцептор- 
ными заместителями при переходе от Lit к Nat 
и, далее, К+ по сравнению с фенолятами, содер- 
жащими электронодонорные заместители (табл. 
4). При фиксированном катионе щелочного ме- 
талла его связь с атомами кислорода, очевидно, 
ослабляется с уменьшением на них плотности 
отрицательного заряда, т.е. с увеличением 
электроноакцепторности заместителя в феноля- 
те. По этой причине при относительно меньшей 
степени контакта противоионов в переходном 
состоянии варьирование природы катиона долж- 
но, по-видимому, сопровождаться меньшими 
изменениями величины AA*Ho;n и, соответст- 
венно, величины 0/п-отношения. 
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В такой интерпретации картину зависимости 
ориентации от природы заместителя в нуклео- 
филе (табл. 4) для реакций фенолятов калия 
можно, по-видимому, рассматривать как отра- 
жение некоторого преобладания эффекта изме- 
нения степени контактности противоионов над 
эффектом отталкивания отрицательных зарядов, 
локализованных на атомах кислорода, тогда как 
в реакциях фенолятов натрия эти эффекты при- 
близительно компенсируют друг друга. 

Касаясь возможных изменений других пара- 
метров активации, ответственных за ориента- 
цию, отметим, что предпочтительность пара- 
перед орто-замещением по параметру АА”бот 
может быть связана [10] с затрудненностью 
некоторых внутримолекулярных движений в 
переходном состоянии орто-замещения по при- 
чине того, что нитрогруппа «зажата» между 
двумя геминальными заместителями. С учетом 
этого следует ожидать, что образование содер- 
жащего катион шестичленного хелатного цикла 
приведет к некоторому дополнительному увели- 
чению «жесткости» переходного состояния орто- 
замещения и, следовательно, к дополнительному 
увеличению преимущества пара-замещения по 
структурному энтропийному фактору. В связи 
с этим следует обратить внимание на то, что 
переход от фенолятов лития, для реакций кото- 
рых предполагалось участие свободного аниона 
нуклеофила [9], к реакциям фенолятов натрия 
и калия приводит к возрастанию 0/п-отноше- 
ния, т.е. к изменению, противоположному 
ожидаемому на основании изменения величины 
АА”бо/л, связанного с образованием хелатного 
комплекса. Это, по-видимому, означает, что 
при анализе экспериментальной картины нельзя 
ограничиться рассмотрением вкладов структур- 
ных факторов в активационные параметры, от- 
ветственные за ориентацию. 

По аналогии с выводами [10] влияние 
варьирования природы катиона в нуклеофиле 
на величину АД”боп следует, по-видимому, 
связать преимущественно с различием в умень- 
шении количества молекул растворителя в соль- 
ватном окружении катионов при переходе от 
реагентов к переходному состоянию хелатного 
типа. Для Nat оно, очевидно, меньше, чем для 
К+, поскольку у первого меньше координацион- 
ное число [8]. Однако удельная свободная энер- 
THA сольватации катиона болыше в случае Nat 
[8], и вследствие противодействующих влияний 
указанных факторов соответственно на величи- 
ны AA*So;n и АА”Нот изменение их относи- 
тельного вклада в разность свободных энергий 
активации конкурирующих процессов при 
варьировании природы катиона может иметь 
сложный характер. В связи с этим обратим вни- 
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мание на то обстоятельство, что имеющиеся в 
литературе и полученные в настоящей работе 
экспериментальные данные качественно пред- 
сказываются формальной моделью, описываю- 
щей зависимость энтропии активации конкури- 
рующих процессов АА”Бо/п от характера ионной 
ассоциации. Модель базируется на упомянутых 
выше данных работы [4] о том, что разделе- 
ние ионной пары нуклеофила при добавлении 
краун-эфира в реакционную систему резко уве- 
личивает (на 2 и более порядка) константу ско- 
рости замещения пара-расположенного к. нитро- 
группе атома фтора, тогда как аналогичная 
величина орто-замещения существенно не из- 
меняется. Графически эти данные могут быть 
в первом приближении представлены как пере- 
мещение прямой, отвечающей зависимости lgkn 
от 1/Т, по оси ординат относительно прямой, 
отвечающей аналогичной зависимости для орто- 
замещения. Такое перемешение отвечает тому, 
что при изменении степени контакта разно- 
именно заряженных фрагментов в переходном 
состоянии соотношение энтропии активации для 
изомерных субстратов A*S, и АА”5, изменяет- 
ся, тогда как соотношение энтальпий активации 
АА”Но и АА”Н, остается приблизительно NMO- 
стоянным. Следствием перемещения прямой 
1", явится изменение положения проекции 
точки пересечения прямых lgkp и 1еЁ, на шкале 
абсцисс (величины, обратной «изокинетической 
температуре»). При этом с уменьшением степе- 
ни контакта ионных пар возрастет величина, 
обратная изокинетической температуре (пони- 
зится значение изокинетической температуры), 
при относительной энтропийной предпочтитель- 
ности пара-замещения, и, наоборот, эта величи- 
на уменышится (повысится значение изокинети- 
ческой температуры) при энтропийной пред- 
почтительности орто-замещения. 

По данным работ [12, 13] соотношение акти- 
вационных параметров метоксидефторирования 
орто- и пара-фторнитробензолов при действии 
МеоОМа в среде метанола свидетельствует об 3H- 
тропийной предпочтительности пара-замеще- 
ния, при этом изокинетическая температура 
близка к —130°С [5], и, в соответствии с этим, 
при 25°C и выше kn > ko. В среде метанола nepe- 
ход от MeONa к МеОК приводит, по-видимому, 
к увеличению степени контакта ионных пар, 
чему в рамках рассматриваемой модели должно 
отвечать повышение изокинетической темпера- 
туры. Действительно, при 25°С отношение кон- 
стант скорости реакций изомерных фторнитро- 
бензолов с МеОМа при переходе к МеОК обра- 
щается (kn > ko) [4], что означает смещение 
изокинетической температуры в область значе- 
ний, превышающих 25°С. Добавление краун- 
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эфира приводит, по-видимому, к уменышению 
степени контакта ионных пар, чему должно от- 
вечать понижение значения изокинетической 
температуры. Действительно, экспериментально 
установленное [4] для этого случая соотношение 
скоростей реакции 0- и п-нитрофторбензолов 
с MeOK в MeOH (kn > ko) свидетельствует о CMe- 
щении изокинетической температуры ниже 
25°С. Подобные рассуждения применимы и для 
реакций изомерных нитрофторбензолов в систе- 
ме i-PrOK—i-PrOH при 75°C [18]. 

По совокупности данных работ [5, 9] арил- 
оксидефторирование соединения (Г) при дейст- 
вии фенолятов (Па—з—ТУа—з) в среде жидкого 
аммиака при —35°С и ниже осуществляется 
при энтальпийном контроле о/п-отношения и 
орто-замещение энтальпийно предпочтительнее 
(о/п-отношение > 1). Это означает, что изокине- 
тическая температура имеет значение выше 
—35°С. При переходе от Lit к Nat и, далее, к K+ 
при фиксированном заместителе в феноляте, 
т.е. с увеличением степени контакта ионных 
пар, изокинетическая температура должна по- 
вышаться, соответственно, увеличивая преиму- 
щество орто-замещения. Введение краун-эфира 
в реакцию соединения (Т) с калиевым фенолятом 
(IVa) уменьшает степень контакта ионных пар, 
что должно понижать изокинетическую темпе- 
ратуру и, соответственно, уменьшать о/п-отно- 
шение. По аналогии с этими рассуждениями 
вследствие уменьшения степени контакта ион- 
ных пар при переходе от электронодонорных к 
электроноакцепторным заместителям в феноляте 
должны уменьшиться обусловленные варьирова- 
нием катиона изменения изокинетической тем- 
пературы и 0/п-отношения. Все эти вытекаю- 
щие из рассматриваемой модели следствия со- 
гласуются с экспериментальными данными 
(табл. 2, 3). 


Экспериментальная часть 


Спектры AMP 19Е регистрировали на приборе 
Bruker WP-200 SY для растворов смесей npo- 
дуктов реакций B диэтиловом эфире (концент- 
рация ^50 об% ) с использованием гексафторбен- 
зола в качестве внутреннего стандарта. 

Реактивы и растворители. 2,4-Дифторнитро- 
бензол (Т) получали по методике [19]. м-Крезол 
очищали перегонкой, значение температуры ки- 
пения соответствует литературным данным 
[20]. м-Хлорфенол получали по методике [21], 
м-фторфенол получали по аналогии с методикой 
[21] из м-фторанилина. Фенол, п-крезол, 
п-метоксифенол, п-фторфенол, п-хлорфенол 
квалификации «Ч» использовали без предвари- 
тельной очистки. Жидкий аммиак очищали, 
растворяя в нем металлический натрий (3 вес%) 
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с последующей перегонкой в охлаждаемый до 
—70°C реакционный сосуд, непосредственно 
перед проведением эксперимента. Металличе- 
ские литий, натрий и калий квалификации «Ч» 
очищали от окисной пленки под слоем абсолют- 
ного гептана и взвешивали непосредственно пе- 
ред загрузкой в реакционный сосуд. Дицикло- 
гексил-18-краун-6 и 15-краун-5 производства 
ОХП НИОХ СО РАН, тетраметилэтилендиамин 
и 1,4-диаминобутан квалификации «Ч» ис- 
пользовали без предварительной очистки. Ди- 
метоксиэтан очищали по методике [22]. 
Гидроксиды тетраэтил- и тетрабутиламмония 
(50%-ные водные растворы) квалификации 
«Ч» использовали без предварительной очистки. 

Приготовление фенолятов тетраалкиламмония 
(Уа, УТа). Феноляты тетраэтил- (Уа) и тетрабу- 
тиламмония (УТа) получали смешивая экви- 
мольные количества фенола и соответствующих 
тетраалкиламмоний гидроксидов в бензоле с по- 
следующей отгонкой водно-бензольного азео- 
тропа, бензола и вакуумной сушкой маслообраз- 
ных соединений, спектры AMP 1H растворов 
которых соответствовали ожидаемым и не со- 
держали побочных сигналов. 

Приготовление растворов mema- и пара-\У- 
фенолятов щелочных металлов (Па—з—ТУа—з) 
в жидком аммиаке. К 75 мл жидкого аммиака, 
охлажденного до —4°С, при перемешивании 
добавляли 0.003 г-ат щелочного металла. К 
полученному синему раствору добавляли 
^—0.005 г FeCl3x6H20 и перемешивали до обра- 
зования суспензии амида соответствующего 
металла, сопровождающегося исчезновением 
окраски. Затем вносили эквимольное амиду 
количество мета- или пара-У-фенола (с 
0.04 моль/л). О завершении процесса образова- 
ния фенолята щелочного металла судили по ис- 
чезновению суспензии амида. 

Взаимодействие 2,4-дифторнитробензола (Г) 
с фенолятами щелочных металлов (Па—з— 
ТУа—з) и тетраалкиламмония (Va, Via) в среде 
жидкого аммиака. К перемешиваемому раствору 
фенолята щелочного металла или тетраалкилам- 
мония при —3510.5°С в один прием добавляли 
1 г 2,4-дифторнитробензола (с 0.08 моль/л) и 
перемешивали в течение 6-20 мин. Затем peak- 
ционную массу выливали в охлажденную до 
—50°С суспензию ^2 г хлористого аммония в 
100 мл диэтилового эфира и перемешивали. 
После завершения испарения аммиака к остатку 
добавляли 50 мл воды и обрабатывали диэтило- 
вым эфиром (2х50 мл). Объединенные эфирные 
вытяжки промывали 5%-ным водным раство- 
ром МаОН (2х50 мл), затем водой (50 мл) и 
сушили MgSO4. Соотношение соединений типа 
(VII) и (VIII) B смеси продуктов реакции, полу- 
ченной после отгонки растворителя, устанавли- 


вали методом ЯМР 19Е, используя для сравнения 
данные работ [1, 6] о химических сдвигах сиг- 
налов атомов фтора в спектрах анализируемых 
смесей: ~62 м.д. для соединений типа (УП), 
^—50 м.д. для соединений типа (VIII). Данные 
о полученных соотношениях (УП)/(УПТ) пред- 
ставлены в тексте и в табл. 1—3. 
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№М-Арилсульфонил-2,3,5,6-тетрахлор-1,4-бензохинонимины и 4-арилсульфонилимино- 
с арилсульфиновыми кислотами реагируют 


2,3,5,6,6-пентахлор-2-циклогексен-1-оны 


региоселективно по схеме 6,1-присоединения. 


Для 4-арилсульфонилимино-2,3,5,5,6,6- 


гексахлор-2-циклогексен-1-онов процессу 6,1-присоединения в большинстве случаев 
предшествует нуклеофильное замещение атома хлора в положении 2. Для М-арилсульфо- 
нил-2,3-дихлор-1,4-нафтохинониминов, Ч-арилсульфонилимино-2,2,3-трихлор-1,2,3,4- 
тетрагидронафталин-1-онов и 4-арилсульфонилимино-2,2,3,3-тетрахлор-1,2,3,4-тетра- 
гидронафталин-1-онов характерно нуклеофильное замещение атома хлора в положении 
2 на арилсульфонильный остаток с последующим 6,1-присоединением молекулы арилсуль- 


финовой кислоты. 


М-Арилсульфонил-1,4-бензохинонимины pe- 
агируют с арилсульфиновыми кислотами по 
схеме 1,4-присоединения [1, 2]. Если в поло- 
жениях 2 и 6 хиноидного ядра имеются алкиль- 
ные заместители, то процесс протекает по схеме 
6,1-присоединения, т.е. остаток арилсульфино- 
вой кислоты присоединяется по атому азота [3]. 
Если в положении 2 хиноидного ядра имеется 
атом галогена, то вначале протекает процесс ну- 
клеофильного замещения на арилсульфонильный 
остаток, а вторая молекула арилсульфиновой 
кислоты присоединяется по схеме 6,1-присоеди- 
нения [3]. В зависимости от природы замести- 
телей и, в первую очередь, их объемов возможны 
также другие направления в протекании реак- 
ции М-арилсульфонил-1,4-бензохинониминов C 
арилсульфиновыми кислотами — 1,6- и 6,3- 
присоединение [3—6]. 

М-Арилсульфонил-1,4-нафтохинонимины 
реагируют с арилсульфиновыми кислотами по 
схеме 1,4-присоединения, т.е. аналогично ре- 
акции бензохинониминов [1]. М-Арилсульфо- 
нил-2-хлор-1,4-нафтохинонимины с арил- 
сульфиновыми кислотами на первой стадии 
подвергаются нуклеофильному замещению атома 
хлора на арилсульфонильный остаток, а затем 
присоединяют вторую молекулу арилсульфино- 
вой кислоты по схеме 6,1-присоединения [7]. В 
более жестких условиях нуклеофильного заме- 
щения не наблюдается, а происходит только 
реакция 6,1-присоединения [8]. 

В случае М-арилсульфонил-2,3,5,6-тетра- 
хлор-1,4-бензохинониминов (а,б) в реакции 
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с арилсульфиновыми кислотами можно было 
ожидать два направления реакции: 6,1-присое- 
динение и нуклеофильное замещение атома хлора 
в положении 2 хиноидного ядра с последующим 
присоединением арилсульфиновой кислоты по 
схеме 6,1-присоединения. Проведенный экспе- 
римент показал, что соединения (Та,б) реагируют 
с арилсульфиновыми кислотами независимо от 
условий проведения реакции (при комнатной 
температуре и в кипящей уксусной кислоте) 
только по схеме 6,1-присоединения с образова- 
нием М,М№'-диарилсульфонил-2,3,5,6-тетрахлор- 
4-аминофенолов (ПТа—в). Полухиноидные co- 
единения — 4-арилсульфонилимино-2,3,5,6,6- 
пентахлор-2-циклогексен-1-оны (Па,б) образу- 
ют в результате реакции с арилсульфиновыми 
кислотами те же продукты (Та—в). Следова- 
тельно, процессу 6,1-присоединения арилсуль- 
финовой кислоты предшествует их дегидрохло- 
рирование с образованием хинониминов (Та,б). 
Та,б 


C] ] 
ArSO9 
ум OH 
Cl H C1 C1 Ar 802 
аа 
Ат5О2М + Аг5О2Ма 
-HC] 
С С] 
Па,б 


Ша-—в 
I, II, Аг = CH; (а), 4-СН.СьН. (6); Ш, Аг = CH; (а, 6), 
4-СН.СьН. (в); Ar = СвН5 (а), 4-СН.СвН. (66, в). 


С Я 


Ат5О2М + Аг’ЗОоМа 


Cl Cl 


Реакция №-арилсульфонил-п-хинониминов и полухиноидных соединений на их основе 843 


Полигалоидные соединения 4-арилсульфонил- 
имино-2,3,5,5,6,6-гексахлор-циклогексен-1- 
оны (ТУа—в) в реакции с арилсульфиновыми 
кислотами в подавляющем большинстве случаев 
образуют М,М,2-триарилсульфонил-3,5,6б-три- 
хлор-4-аминофенолы (Уа—д). 


©) Ц GI CICI 
ArSO9N O + Ar'SONa ———> 
—Со 
cí à | 
ТГУа—в 
с]  SOsAr' 
ArSO9 
— XN OH + III6 
Ar'SO9 
Cl С 


Уа—д 


ТУ, Аг = CH; (а), 4-СН.СёН. (6), 4-ССьН. (в); V, Аг = 
= CH; (а, 6), 4-СН.СеН. (в), 4-С1С%Н. (г, д); Аг = CH; 
(а, в, г), 4-СН.СьН. (6, д). 


В случае реакции 4-п-толилсульфонилимино- 
2,3,5,5,6,6-гексахлор-2-циклогексен-1-она 
(ТУб) с фенилсульфиновой кислотой образуется 
смесь продуктов (Ув) и (Тб), а с толуолсульфи- 
новой кислотой — только продукт 6,1-присоеди- 
нения (Шв) без предшествующего нуклеофиль- 
ного замещения. 


ГУб + ТзМа — IIIB 


В связи с тем, что продукты реакции соедине- 
ний (ТУ) с арилсульфиновыми кислотами отли- 
чаются от продуктов реакции с ними соединений 
(I, II), первоначальный процесс элиминирования 
молекулы Cl от соединений (ТУ) с образованием 
промежуточных хинониминов (I) маловероятен. 
По всей видимости, первоначально происходит 
нуклеофильное замещение атома хлора y sp?- 
гибридизованного атома углерода C?, что на- 
блюдалось ранее в реакции соединений (У) с 
азотистоводородной кислотой [9], морфолином, 
пиперидином [10] и пиридином [11]; затем — 
элиминирование молекулы Cl с восстановлением 
хиноидной структуры, 
молекулу арилсульфиновой кислоты по схеме 
6,1-присоединения, в результате чего и образу- 
ются конечные продукты (V). 

Значительное различие в направлениях про- 
текания реакции с арилсульфиновыми кислота- 
ми соединений (II, IV) хорошо согласуется с 
ранее исследованными их свойствами [10, 12]: 
пентахлорпроизводные (II) легко подвергаются 
дегидрохлорированию C образованием соответ- 
ствующих тетрахлорзамещенных хинониминов 
(Г) [12], тогда как для гексахлорпроизводных 


которая присоединяет ` 


(ТУ) во многих изученных реакциях хиноними- 
ны (Г) не выделялись и не обнаруживались B 
качестве промежуточного продукта [10]. 

Для М-арилсульфонил-2,3-дихлор-1,4-нафто- 
хинонов (УТа,б) в реакции с арилсульфиновыми 
кислотами в кипящей уксусной кислоте можно 
было ожидать два направления реакции: 6,1- 
присоединение и реакцию нуклеофильного за- 
мещения атома хлора в положении 2 хиноидного 
ядра с последующим 6,1-присоединением. Экс- 
перимент показал, что реализуется второе на- 
правление, в результате чего образуются М,М,2- 
триарилсульфонил-2-хлор-4-амино-1-нафтолы 
(Ха—г). С образованием этих же продуктов 
реагируют 4-арилсульфонилимино-2,2,3-три- 
хлор-1,2,3,4-тетрагидронафталин-1-оны 
(УПа,6) и 4-арилсульфонилимино-2,2,3,3-тетра- 
хлор-1,2,3,4-тетрагидронафталин-1-оны 
(УПТа,б). Следовательно, соединения (УПа,б) 
подвергаются первоначальному дегидрохлориро- 
ванию, а соединения (УПТа,б) — элиминирова- 
нию молекулы Cl с образованием в обоих слу- 
чаях хинониминов (УТа,б). В ряде изученных 
ранее реакций соединений (УП) также наблюда- 
лось образование хинониминов (УТ) в результате 
дегидрохлорирования [12]. В результате элими- 
нирования молекулы Cl в реакции соединений 
(VIII) с диалкилфосфитами в качестве промежу- 
точного продукта выступает хинонимин (VI). 


C] | 
ArSON E О + Аг'ЗО2Ма 


УТа,б 
H C] ОрАг 
C1 H C]Cl A 2 
- \ 
ArSO2N +ArSO2Na Fc] ум он 
жк 
УПа, 6 Ха-г 
CI CI Ко Г 
Ат5О2М O + Ar'SOsNa 
-Clo 
УШа,6 


УТ, УП, VIII, Аг = CH; (а), 4-СН.СеН. (6); IX, Аг = CH5 
(а, 6), 4-СНзСеН. (в, г); Аг = СН; (а, в), 4-СНзСьН. (б, г). 


В единственном случае при реакции 4-п- 
толилсульфонилимино-2,2,3-трихлор-1,2,3,4- 
тетрагидронафталин-1-она (УПб) с п-толил- 
сульфиновой кислотой наряду с соединением 
(ТХг) образуется продукт 6,1-присоединения — 
М,М-ди-п-толилсульфонил-2,83-дихлор-4-ами- 
но-1-нафтол (Х). 


a” 
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Таблица 1 


Температуры плавления и данные элементного анализа продуктов реакции М-арилсульфонил-п-хинониминов 


и полухиноидных соединений на их основе с арилсульфиновыми кислотами (ТШа-в, Уа,б,г,д, [Ха-г) 


ых о 


пл., 


Fa 


соеди- 


С] С] 
Ts 


УПб + TsNa -> IXr + ум & OH 


С &) 
X 


4-п-Толилсульфонилимино-2,3-дихлор- 
1,2,3,4-тетрагидронафталин-1-он (ХТ) с арил- 
сульфиновыми кислотами образует М№,2-диарил- 
сульфонил-М-п-толилсульфонил-4-амино-1- 
нафтолы (ХПа,б), идентичные продуктам pe- 
акции М-п-толилсульфонил-2-хлор-1,4-нафто- 
хинонимина с арилсульфиновыми кислотами 
[7]. Таким образом, соединение (ХГ) первона- 
чально подвергается региоселективному дегид- 
рохлорированию с образованием М-п-толил- 
сульфонил-2-хлор-1,4-нафтохинонимина, в 
котором в дальнейшем нуклеофильно замещает- 
ся атом хлора и происходит 6,1-присоединение 
молекулы арилсульфиновой кислоты. 


CIH HC] SOsAr' 
si 
TsN O + Ar'SO9Na —— № ум = OH 
-2 HG 
STG 
XI ХПа,б 


Аг’ ii CH; (a), 4-CH3C6H4 (6). 


Состав и строение синтезированных соедине- 
ний (Ша—в, Уа—д, IXa—r, ХПа,б) доказаны 
данными элементного анализа (табл. 1) и ИК, 
ЯМР 1Н спектров (табл. 2, 3). 

В ИК спектрах синтезированных соединений 
присутствуют полосы поглощения в интервалах 


Вычислено, % 


> 


СН 1СЬМО,5› 26.91 12.14 
сонно, 18.83 
р ее 11.53 
САН вС13МО1 83 | 15.18 
саносьмо В, 14.53 
СаН5СЬМО7 $ ; 14.39 
CoH CUNO;S; i 13.81 
Cog Hs9CINO;7S3 ) 15.65 
Cous, í 14.96 
CyHaCINöS, i 15.30 
Ca Ha CNOS i 14.64 


Формула 


3420—3467, 1171—1193 и 1383—1390 см-1, 
характерные для групп ОН и SOs соответственно. 


Таблица 2 


Спектры AMP !H (ô, м.д., ДМСО-46) 
М,М-диарилсульфонил-2,3,5,6-тетрахлор-4-аминофенолов 


(Ша-в) и М,М,2-триарилсульфонил-3,5,6-трихлор-4- 


аминофенолов (Уа-д) 


Спектр AMP !H 


.68—8.03 m (5H) .68—8.03 m (5H) 


уш.с 
116 71.48-71.89 д.д (4Н),| 7.66-7.99 m (5H) 3.40 
2.46 с [ЗН(СН.)] уш.с 
IIs 7.46-7.87 д.д (4H), | 7.46-7.87 x.x (4H),| 3.45 
2.45 c [ЗН(СН.)] 2.45 c [3BH(CH;)] уш.с 
Va 1.60-7.95 m (5H) T.69-8.01 m (5H), 3.71 
1.60-7.95 м (5H) уш.с 
Уб .58—7.92 m (5H) 1.38-1.80д.д (4Н),| 3.75 
71.45-71.82 д.д(4Н),| уш.с 

2.43 с [ЗН(СН.)], 

2.45 с [ЗН(СН.)] 

Ув .38—1Т.63 д.д (4Н),| 7.58-7.93 м (10H) ketl 
2.43 c [3BH(CH3)] уш.с 
Уг .70-7.9Тд.д (4H) .61-8.04 м (10Н) 3.96 
уш.с 
Уд .67-7.94д.д (4H) .41-7.80д.д(4Н),| 3.68 
.41-7.82 7.1 (4H),| уш.с 


.44 с [ЗН(СН.)], 
.49 с [ЗН(СН.)] 


N NNN 
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Таблица 3 


Спектры AMP \1Н (ô, м.д., ДМСО-46) продуктов реакции №-арилсульфонил-2,3-дихлор-1,4-нафтохинониминов 


и полухиноидных соединений на их основе с арилсульфиновыми кислотами (]Ха-г, X, ХШа,б) 


Спектры AMP !H 


№ co- 
еди- 
нения Аг5О. Аг5О. 
IXa .49-7.76 м (5H) .49-7.76 м (5H), 
.69-7.95 м (5Н) 
IXő .48-7.84 м (5H) .26-7.60 д.д (4H), 
.49-7.75 д.д (4H), 
.41 с [ЗН(СН.)], 
.49 с [3H(CH3)] 
IXs .28-1.96 д.д (4H), .50-7.79 м (10H) 
.41 с [ЗН(СН.)] | 
IXr .27-1Т.60 д.д (4H), .21-—17.60 д.д (4H), 
.42 с [ЗН(СН.)] .49-7.83 д.д (4H), 
.42 с [ЗН(СН.)], 
.49 с [ЗН(СН.)] 
X .44-7.76 д.д (4H), .44-7.76 x.x (4H), 
.46 с [ЗН(СН.)] .46 с [ЗН(СН.)] 
XIa .50-7.73 д.д (4H), .67-—7.90 м (10H) 
.43 с [ЗН(СН.)] 
XI6 .49-7.67 д.д (4H), .-49-7.67 д.д (4H), 


.48 с [ЗН(СН.)] 


.46-7.74 д.д (АН), 
.40 с [ЗН(СН.)], 
.48 с [ЗН(СН.)] 


Экспериментальная часть 


ИК спектры синтезированных соединений 
снимали на спектрофотометре UR-20 в таблетках 
KBr. Спектры AMP 1H получены на приборе 
Varian УХК-300 с рабочей частотой 300 МГц 
относительно ТМС. 

Исходные соединения синтезированы по ме- 
тодикам, опубликованным в следующих работах: 
(Та,б, [Уа—в) — [14], (Па,б, УПа,б, XI) — [12], 
(УТа,б, УПТа,б) [15]. 

М,М-Диарилсульфонил-2,3,5,6-тетрахлор-4- 
аминофенолы (Шар-—в), М,М,2-триарилсульфо- 
нил-3,5,6-трихлор-4-аминофенолы (Уар—д). 
а. К навеске 0.5 ммоль соответствующего ис- 
ходного соединения (Та,б, Па,б, ТУа—в) в 10 мл 
кипящей уксусной кислоты добавляли арилсуль- 
финовокислый натрий в количестве, необходи- 
мом для создания определенного мольного соот- 
ношения хинонимин/АгЗОМа (табл. 4). Kuna- 
тили 3—5 мин. После охлаждения реакционной 
массы выпадал бесцветный кристаллический 
осадок, который отфильтровывали, промывали 
уксусной кислотой и водой. Перекристаллизо- 


Нафталиновое ядро 


8.46-8.49 д | 7.76-7.86 м | 7.42-7.45 д 3.42 
уш.с 
8.45-8.48 T.62-7.78 м | 7.45-7.48 д 3.41 
уш.с 


8.46-8.48 1.85-71.89 м | 7.44-7.46 д 3.43 
уш.с 
8.45-8.48 71.61-71.76 м | 7.48-7.51 д 3.46 
уш.с 
8.28-8.31 T.30-7.39 M | 7.51-7.54 д 11.35 
уп. с 
8.43-8.46 1.58-7.61 м (3H) 3.39 
уш.с 
8.33-8.36 T.60-7.63 m (3H) 3.31 
уш.с 


вывали из уксусной кислоты. Выходы соедине- 
ний (Ша—в, Уа—д) приведены в табл. 4, темпе- 
ратуры плавления и данные элементного ана- 
лиза — в табл. 1. 

6. К навеске 0.5 ммоль соединения (Та,б) в 
10 мл уксусной кислоты добавляли арилсуль- 
финовокислый натрий в количестве, необходи- 
мом для создания определенного мольного со- 
отношения хинонимин/АгЗО>Ма (табл. 4). При 
перемешивании магнитной мешалкой в течение 
5—10 мин при комнатной температуре желтый 
раствор обесцвечивался и выпадал бесцветный 
осадок, который отфильтровывали, промывали 
уксусной кислотой и водой. Перекристаллизо- 
вывали из уксусной кислоты. Выходы соедине- 
ний, %: (Ша) — 49, (16) — 61, (IIIe) — 57. 

М,М,2-Триарилсульфонил-2-хлор-4-амино- 
1-нафтолы (IXa—r), М№,2-диарилсульфонил-М-п- 
толилсульфонил-4-амино-1-нафтолы (XIIa, 6). 
Синтезированы аналогично предыдущим сое- 
динениям (методика а). После охлаждения 
реакционной массы добавляли 1—2 мл воды. 
Выпадал бесцветный осадок, который отфиль- 
тровывали, промывали уксусной кислотой. 
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Таблица 4 


Экспериментальные данные для реакции 


М№-арилсульфонил-п-хинониминов и полухиноидных 


соединений на их основе ([а,б, Па,б, ТУа-в, УТа,б, 


УПа,б, УШа,б, XI) с арилсульфиновыми кислотами 


Исходные соединения 


хинНоН- 
ИМИН 


Та 
Та 
I6 
Гб 
Па 
Па 
Пб 
Пб 
IVa 
IVa 
IV6 


ГУб 
IVB 
IVB 
VIa 
VIa 
УТб 
УТб 
УПа 
УПа 
УПб 
УПб 


УШа 
УШа 
УШб 
УШб 
XI 
XI 


Примечание: è Состав смеси установлен по данным спектра 


Мольное 
соотношение 


хинонимин-| № соеди- 
Аг B 


Ar'SO Na 


нения (со- 


арилсуль- 


финовая отношение 


кислота в смеси) 


C6H5 
4-CH;CH, 
C6H5 
4-CH;C6H, 
C6H5 
4-CH;C6H, 
СеН5 
4-СН.СеН, 
СеН5 
i-GO 
C6H5 


116 + VÈ 


(3:2) 

4-CH,C6H, IIIs 
CH; Vr 
4-CH3C6H4 Уд 


Св Н5 IXa 
4-CH3C6H4 1Хб 
Св Н5 Хв 
4-СН.С6Н. ТХг 
Св Н5 IXa 
4-CH3C6H4 1Хб 
СвНь IXs 
4-CH3C6H4 ILXr + Xr 
(1:2) 
C6H5 IXa 
4-CH3C6H4 1Хб 
Св Н5 IXB 
4-CH3C6H4 IXr 
C6H5 XIIa 
4-CH;C6H4 ХПб 


SMP 1Н. 


Продукты реакции 


выход, 


39 
24 


22 
38 


% 


35 
60 
54 
43 
50 
49 
53 

61 

35 
48 
(1116), 
(Ув) 
63 
45 
57 
56 
78 
84 
53 

71 

59 
32 
(ТХг), 
(X) 
59 
53 
44 
64 
52 
47 
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Перекристаллизовывали из уксусной кислоты. 
Выходы соединений ([Ха—г, ХПа,б) приведены 
в табл. 4, температуры плавления и данные 
элементного анализа соединений ([Ха—г) — в 
табл. 1. В случае реакции соединения (УПб) с 
ТзМа образуется смесь продуктов (IXr) и (X). 
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1,1-БИС(АРИЛСУЛЬФОНАМИДО)-2,2-ДИХЛОРЭТАНЫ И 
М-(1-ГИДРОКСИ-2,2-ДИХЛОРЭТИЛ)АРЕНСУЛЬФОНАМИДЫ В РЕАКЦИЯХ 
С-АМИДОАЛКИЛИРОВАНИЯ АРОМАТИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИЙ 


© И.Б. Розенцвейг, И.Т. Евстафьева, @ Г.Г. Левковская, 
А.Н. Мирскова, А.И. Албанов 


Иркутский институт химии Сибирского отделения Российской академии наук 
664033, Иркутск, Фаворского, 1; факс (3952) 356 046 


Поступило 20 УП 1998 


Смесь 1,1-бис(арилсульфонамидо)-2,2-дихлорэтанов и М№М-(1-гидрокси-2,2-дихлорэтил )- 
аренсульфонамидов, образующаяся при взаимодействии 1,2-дихлорэтилена и №,М-дихлор- 
аренсульфонамидов в присутствии воды, без разделения может быть использована для 
1-арилсульфонамидо-2,2-дихлорэтилирования бензола, толуола, анизола. 


Ранее было показано [1], что М,М-дихлор- 1,1 -бис(арилсульфонамидо)-2,2-дихлорэтанов 
аренсульфонамиды взаимодействуют с 1,2-ди- (Па—в). Азометины (I) легко присоединяют BO- 
хлорэтиленом, образуя смесь аренсульфонил- ду, давая М-(1-гидрокси-2,2-дихлорэтил)арен- 


иминов дихлоруксусного альдегида ([Та—в) и сульфонамиды (ТШар—в) [схема (1)]. 


АгЗО2М=СНСНСЬ ArSO2NHCH (OH) CHCI2 
ArSO2NCI) + CHCI=CHCI la—s Miaa (1) 


(ArSO2NH)2 CHCHC!2 


Па—в 


Аг = Ph (а), п-С СН. (6), п-МеСьН. (в). 


Таким образом, наряду с целевыми иминами ла, толуола, анизола [схема (2)]. При этом 


дихлоруксусного альдегида (Г) неизбежно обра- нуклеофугными группами являются один из 
зуется смесь трудноразделимых продуктов реак- арилсульфонамидных фрагментов 1,1-бис(арил- 
ции, основными из которых являются бис(арил- сульфонамидо)этанов (II) и гидроксил для гид- 
сульфонамидо)этаны (II) и М-(1-гидрокси-2,2- роксипроизводных (ПТ) соответственно. Выходы 
дихлорэтил)аренсульфонамиды (II). целевых продуктов процесса составляют от 44 

Нами установлено, что отмеченную смесь до T4% в расчете на исходный дихлорамид 
можно без разделения использовать для 1-арил- (табл. 1). 


сульфонамидо-2,2-дихлорэтилирования бензо- 


ArSO2NHCH (OH) СНС СоН5®/Н2504 конц. 
АМН ArSO2NHCH (СбН4В-п) СНС. (2) 


Аг = Ph, В = H (IVa), В = Ме (Va); Аг = n-ClC6H,}, В = H @\б), В = Ме (V6), 
В = OMe (VI; Аг = п-Мес,Н., R = H (IVs). 


Реакцию проводили при интенсивном пере- продолжительность реакции изменяется в пре- 
мешивании амидоалкилирующей смеси, обра- делах 6—8 ч. 
зовавшейся из М,М-дихлораренсульфонамидов Необходимо отметить, что в случае С-амидо- 


и 1,2-дихлорэтилена, в среде ароматического алкилирования анизола применение его в ка- 
соединения, используемого в значительном честве растворителя, как в случаях бензола и 
избытке, в присутствии концентрированной толуола, существенно затрудняет выделение 
серной кислоты при комнатной температуре, целевого продукта процесса. Поэтому реакцию 
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Таблица 1 


Выходы, температуры плавления и данные элементного анализа 
М-(1-арил-2,2-дихлорэтил)аренсульфонамидов (IVa, 6, Va, 6, VI) 


| ею, % | 
№ сое- 


динения 


"ЕЕ 


160-164 
127-130 


Уа 117-120 
Уб 156-160 
УТ {10-118 


Вычислено, % 
Формула 


С14Н13С1№О,$ 
сианьбьмо 
С15Н15 150.5 
C5 H14Cl3 NOS 
e e a 


Таблица 2 


ИК и AMP \Н спектры М-(1-арил-2,2-дихлорэтил)аренсульфонамидов (ТУа-в, Va, 6, VI) 


ИК спектр, у, см” 


Спектр AMP !H (ДМСО-4$%), ô, м.д. 


№ 
вай сн | мн сн |сна, NH а CH),| J(CH-NH), 
erena алкил | аром. Гц 
IVa" 7.64 (о) м $ 9.6 
11.18-71.58 а 
ГУб п-С1СвН. Ph ; i 9.7 
7.64, 7.37 | 7.22 м 
(42B3) 
IVB" 7.49, 7.19 м 10.2 
Va Ph n-MeCH, . . 9.8 
7.64 (0), |Т.11, 7.69 
(А›В2) 
Уб п-МеСьН, 10.2 
7.09, 6.90 
(42B2) 
VI n-MeOC;H, | 8. i 9.8 
7.61, 7.58| 6.08. 7.18 
(42B3) (42B3) 
Примечание. “Отнесение сигналов протонов ароматических колец затруднено. 


с ним проводили при соотношении реагентов 
1:2 в среде четыреххлористого углерода. Приме- 
нение некоторого избытка ароматического сое- 
динения необходимо, так как часть его расходу- 
ется на побочные реакции сульфирования аро- 
матического кольца. 

Образование продуктов С-амидоалкилирова- 
ния (ТУа-— в, Va, 6, УГ) доказано с помощью ИК и 
SMP 1H спектроскопии (табл. 2) и подтвержда- 
ется данными элементного анализа (табл. 1). 

Спектральные характеристики и температура 
плавления соединения (УГ) соответствуют лите- 
ратурным данным для этого соединения, синте- 
зированного другим способом [2]. Спектраль- 
ные данные и константы параллельно обра- 
зующихся аренсульфонамидов соответствуют 
таковым для заведомых образцов. 

В ИК спектре аренсульфонамидов (ТУа—в, 


Va, 6, УГ) присутствуют полосы поглощения 
группы SOs, ароматических фрагментов, группы 
МН. Характер сигнала последней (ширина, 
длина волны, относительная интенсивность) от- 
личается от такового для исходной амидоалки- 
лирующей смеси. Кроме того, отсутствует сиг- 
нал гидроксильной группы (3450—3490 см-\), 
характерный для гидроксипроизводных (III). 

В спектре AMP 1H М-(1-арил-2,2-дихлор- 
этил)аренсульфонамидов (ТУа-—в, Va, 6, УГ) nme- 
ются дублеты протонов МН и СНС]5, а также 
дублет дублетов СН(Аг). Сигналы протонов аро- 
матических колец в соединениях (Va, 6, VI) co- 
ответствуют сигналам А2Во спиновой системы, 
что свидетельствует о протекании амидоалкили- 
рования в пара-положение к заместителю в аро- 
матическом кольце субстрата. 

Препаративным недостатком данной реакции 


1,1-Бис(арилсульфонамидо)-2,2-дихлорэтаны 


является то, что наряду с целевыми продуктами 
С-амидоалкилирования в качестве побочных 
образуются также и продукты амидоалкилирова- 
ния ароматических соединений соответствующи- 
ми иминами хлораля АгЗО›МНСН(СьН4аХ-п)СС]3 
[3, 4]. Производные хлоральиминов в коли- 
честве до 20% неизбежно присутствуют в амидо- 
алкилирующей смеси, используемой нами без 
разделения, являясь продуктами взаимодей- 
ствия исходных дихлораренсульфонамидов с 
трихлорэтиленом, образующимся в результате 
хлорирования 1,2-дихлорэтилена [1]. Побоч- 
ные СС]5-содержащие продукты процесса уда- 
лось отделить от целевых СНСф5-продуктов ами- 
доалкилирования с помощью дробной перекрис- 
таллизации, за исключением соединения (IVe), 
однако и в этом случае образование М-(1-фенил- 
2,2-дихлорэтил)-4-толуолсульфонамида надеж- 
но доказано методом AMP 1H (табл. 2). 

Синтезированные М-(1-арил-2,2-дихлор- 
этил)аренсульфонамиды (ТУа-— в, Va, 6, VI) пред- 
ставляют собой бесцветные кристаллические сое- 
динения, растворимые в ацетоне, ДМСО, в вод- 
ных растворах щелочей, плохо растворимые в 
хлороформе, диэтиловом эфире, не растворимые 
в воде. 


Экспериментальная часть 


ИК спектры сняты в KBr на приборе Specord 
75IR. Спектры AMP 1H получены на спектро- 
метре Jeol-90Q с рабочей частотой 90 МГц, 
внутренний стандарт — ГМДС. 

М-(1-Фенил-2,2-дихлорэтил)бензолеульфон- 
амид (IVa). 2.26 г М, М-дихлорбензолсульфон- 
амида и 10 мл 1,2-дихлорэтилена перемешивали 
при температуре 50°С в атмосфере инертного га- 
за до прекращения выделения хлора (10 ч) [1]. 
Жидкую фракцию отгоняли в вакууме и добав- 
ляли 0.2 мл воды. Твердый остаток смеси ами- 
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доалкилирующих агентов (Па, Ша) измельчали 
и интенсивно перемешивали с 15—25 мл бензола 
в присутствии 3—4 мл концентрированной сер- 
ной кислоты 8 ч. Реакционную смесь нейтрали- 
зовали до нейтральной среды водным раствором 
соды. Нерастворимый осадок продукта амидо- 
алкилирования (IVa) и сопутствующего бензол- 
сульфонамида отделяли фильтрованием и на 
фильтре отмывали от последнего 5%-ным вод- 
ным раствором аммиака (40—50 мл). Нераство- 
рившийся остаток сушили над P205 и перекрис- 
таллизовывали из смеси ацетон—хлороформ или 
гексан—хлороформ (1:1), выход 1.46 г (44%). 
Аналогичным способом получены соединения 
(ТУб, в) и (Va, 6). 

М- [1-(2-Метоксифенил)-2,2-дихлорэтил] - 
п-хлорбензолсульфонамид (УГ) получали из 
2.26 г п-хлорбензолсульфонамида, 10 мл 1,2- 
дихлорэтилена ‘и 2.18 г анизола. После отде- 
ления твердого остатка амидоалкилирующих 
агентов (Пб, П1б) к ним добавляли 20 мл четы- 
реххлористого углерода, 2.18 г анизола, 4 мл 
концентрированной серной кислоты и интенсив- 
но перемешивали 8 y. Дальнейшую обработку 
проводили аналогично получению соединения 
(IVa). Выход сульфонамида (УГ) 2.18 г (56%). 
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Продуктами реакции Ч-арилсульфонилимино-2 
тозилгидразином являются М№М-арилсульфонил 


‚3,5,6,6-пентахлор-2-циклогексен-1-онов с 


-М№-п-толилсульфонил-2,3,5,6-тетрахлор- 


4-аминофенолы. В случае 4-арилсульфонилимино-2,2,3-трихлор-1,2,3,4-тетрагидрона- 


фталин-1-онов и 4-арилсульфонилимино-2,3 


-дигалоген-1,2,3,4-тетрагидронафталин- 


1-онов продуктами реакции являются 4-арилсульфониламидо-2,3-дихлор-4-п-толил- 
сульфонилгидразидо- 1,4-дигидронафталин-1-оны и 2-п-толилсульфонил-1,4-нафтохи- 
нон-4-диазид соответственно. Первоначальной стадией процессов является дегидрогало- 
генирование с образованием соответствующих М-арилсульфонил-п-хинониминов. 


Для реакции М-арилсульфонил-п-хиноними- 
нов с ацил(арил)гидразинами характерно два 
направления: окислительно-восстановитель- 
ный процесс с образованием соответствующих 
4-арилсульфониламидофенолов и взаимодей- 
ствие по связи С=О хинонимина с образованием 
гидразонов. Приоритетность того или иного на- 
правления определяется окислительно-восстано- 
вительным потенциалом хинонимина и основ- 
ностью гидразида: чем выше окислительно-вос- 
становительный потенциал хинонимина и чем 
выше основность гидразида, тем больше склон- 
ность к окислительно-восстановительному про- 
цессу [1]. М,№'-Диарилсульфонил-п-хинонди- 
имины, а также бензохинонмоноимины, не за- 
мещенные в ядре либо с акцепторными или сла- 
быми донорными заместителями, имеющие вы- 
сокий окислительно-восстановительный потен- 
циал, восстанавливаются ацил(арил)гидразина- 
ми [2]. 

Взаимодействие М-арилсульфонил-п-бензо- 
хинонмоноиминов с тозилгидразином протекает 


= çı 
TsNHNH3 


CI CI 


сравнением его с заведомо известным соединени- 
ем [4]. 

При взаимодействии М-арилсульфонил-1,4- 
нафтохинониминов с тозилгидразином протека- 
ют два процесса: восстановление исходного наф- 
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PhSO2NH 


по двум, сравнительно редко встречающимся для 
п-хинониминов, направлениям: по связи С=О с 
образованием 1,4-бензохинон-4-диазида и по 
связи С=М по схеме 1,2-присоединения—элими- 
нирования с образованием М-арилсульфонил- 
1,4-бензохинонимин-4-диазида [3]. Для 
М, №'-дифенилсульфонил-п-хинондиимина с TO- 
зилгидразином реакция протекает по схеме 
1,2-присоединения—элиминирования по одной 
связи С=М с образованием М№-фенилсульфонил- 
1,4 -бензохинонимин-4-диазида, обнаружен 
также М, М№'’-дифенилсульфонил-1,4-фениленди- 
амин [3]. 

Проведенный нами эксперимент показал, что 
М, №’-дифенилсульфонил-2,3,5,6-тетрахлор- 
1,4-бензохинондиимин (Г), имеющий высокий 
окислительно-восстановительный потенциал, 
при взаимодействии с тозилгидразином восста- 
навливается до соответствующего М№,М№'-дифе- 
нилсульфонил-2,3,5,6-тетрахлор-1,4-фенилен- 
диамина (П). 

Строение продукта реакции (II) доказано 


С С 


NHSO,Ph + TsH + № 


тохинонимина с образованием М-арилсульфо- 
нил-1,4-аминонафтола и 1,2-присоединение с 
образованием 4-арилсульфониламидо-4-п- 
толилсульфонил-1,4-дигидронафталин-1- 
онов [5]. Галогензамещенные в положении 2 


Реакция полухиноидных соединений 


М№-арилсульфонил-1,4-нафтохинонимины с TO- 
зилгидразином в качестве конечного продукта 
дают 4-диазо-2-п-толилсульфонил-1,4-нафто- 
хинон [5]. М-Арилсульфонил-2,3-дихлор-1,4- 
нафтохинонимины реагируют с тозилгидрази- 
ном с образованием продуктов 1,2-присоедине- 
ния по связи С=М — 4-арилсульфониламидо- 
2,3-дихлор-4-п-толилсульфонилгидразидо- 
1,4-дигидронафталин-1-онов [6]. 


ga 
С С 


CI CI 
ГУб, в 
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Согласно результатам наших исследований, 
при взаимодействии 4-арилсульфонилимино- 
2,3,5,5,6,6-гексахлор-2-циклогексен-1-онов 
(ТПа—в) и 2,3,5,5,6,6-гексахлор-М,М№'-диарил- 
сульфонилимино-2-циклогексенов (ТУб, в) с TO- 
зилгидразином образуется смесь 2,3,5,5,6,6-гек- 
сахлор-2-циклогексен-1,4-диона (У), хлорани- 
ла (УГ), солянокислого тозилгидразина и соот- 
ветствующего арилсульфамида: 


+ ТЗМНМНо * НЦ + ArSO2NH7 


Аг = CH; (а), 4-СН.СьН. (6), 4-ClC6H; (в). 


В реакции 4-арилсульфонилимино-2,2,3,3- 
тетрахлор-1,2,3,4-тетрагидронафталин-1-онов 
(УПа—в) с тозилгидразином в смеси продук- 
тов реакции присутствуют 2,2,3,3-тетрахлор- 
1,2,3,4-тетрагидронафталин-1,4-дион (УПО, 
2,3-дихлор-1,4-нафтохинон (IX), солянокислый 
тозилгидразин и соответствующий арилсульфа- 
мид. 


СЕ С! Ci ÇI 
Q| |ç Q| |ç 
TsNHNH3 
ArSON о———о O + 
УПа-в VIII 
а с 


+ о E О + TsNHNH3 -HCI + ArSO2NH3 


IX 


Аг = CH; (а), 4-CH;C6H, (6), 4-ClC6H, (в). 


на 
Q| |ç С 
TsNHNH%3, O3 
ArSO,N mere АгЗО2М 
а а ĆI 
Xa, ő Xla,6 


Строение продуктов реакции (V, VI, VIII, IX) 
доказано сравнением их с заведомо известными 
соединениями, полученными встречным синте- 
зом IT, 81- 

Для полухиноидных соединений на основе 
М№-арилсульфонил-п-хинонмоно- и дииминов, 
содержащих протоны у $р3-гибридизованных 
атомов углерода, в связи с изученными ранее их 
реакциями восстановления, дегидрогалогениро- 
вания, взаимодействия с диалкилфосфитами [9] 
в реакции с тозилгидразином предполагалось 
первоначальное дегидрогалогенирование с по- 
следующей реакцией тозилгидразина с продук- 
том дегидрогалогенирования, имеющим хино- 
идную структуру. 

В случае 4-арилсульфонилимино-2,3,5,6,6- 
пентахлор-2-циклогексен-1-онов (Ха, 6) npo- 
дуктами дегидрогалогенирования являются 
4-арилсульфонил-2,3,5,6-тетрахлор-1,4-бензо- 
хинонимины (XIla, 6). Для последних можно 
было предположить следующие направления ре- 
акции: восстановление, 1,2-присоединение или 
1,2-присоединение—элиминирование. Как no- 
казал эксперимент, реакция соединений (Ха, 6) 


С С С 


Аг О 
g OH + № + H20 
Ts/ 


Ci С С 


Аг = CH; (а), 4-СН.СьН. (6). 
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с тозилгидразином протекает с образовани- 
ем М-арилсульфонил-М-п-толилсульфонил- 
2,3,5,6-тетрахлор-4-аминофенолов (XIIa, 6), 
т.е. реакция идет по схеме 6,1-присоединения. 
Промежуточный хинонимин (XIa, 6) обнару- 
жить в реакционной среде не удается, очевидно, 
из-за более высокой скорости реакции по второй 
стадии. Попытка получить экспериментальное 
подтверждение образования этого промежуточ- 
ного хинонимина не увенчалась успехом — сое- 
динения (XIa, 6) в реакции с тозилгидразином 
ведут себя по-другому: происходит процесс его 
восстановления до 2,3,5,6-тетрахлор-4-арил- 
сульфониламидофенола (XIIa, 6). 


G- -g 
TsNHNH3 
XIa, 6 ArSO,NH OH 
G Q 
XIIIa, ő 


B ИК спектрах соединений (XIla, 6) присут- 
ствуют полосы поглощения в интервалах 3420— 


АГЗО2М 


ХГУа-в 


А.П.Авдеенко, С.А.Жукова 


3430, 1169—1171 и 1381—1383 см-1, характер- 
ные для групп ОН и SOs соответственно. В enek- 
тре AMP 1H соединения (XIla) присутствуют CH- 
гналы протонов ароматического ядра группы Ts 
(О Т.48—1.89 M.A., A.A), характерный набор 
сигналов фенильной группы (0 7.66—7.99м.д., 
м), сигнал протонов группы СНз (02.46 м.д., с) 
и широкий сигнал протона гидроксильной груп- 
пы (03.48 м.д., с). В спектре AMP 1H соедине- 
ния (ХПб) присутствуют сигналы протонов apo- 
матических ядер двух эквивалентных групп Т$ 
(Ò Т.47—7.81Т M.Z., A.A), сигнал протонов двух 
групп СНз (0 2.46 м.д., с) и широкий сигнал 
протона группы ОН (0 3.45 м.д., ©). 

Строение соединений (ХПТа, 6) подтверждено 
сравнением их с заведомо известными соедине- 
ниями [10]. 

Для 1,4-диарилсульфонилимино-5,6-дибром- 
2-циклогексенов (ХТУа—в) протекают только 
реакции дебромирования и восстановления с 
образованием М,М№'-диарилсульфонил-п-фени- 
лендиаминов (ХУа-—в). 


2TsNHNH3 
NSO2Ar ArSO NH МН$О2Аг + 2HBr + 2М№> + 2TsH 


ХУа-в 


Аг = Св Н5 (а), 4-СН.С6Н. (6), 4-С СН. (в). 


Строение соединений (ХУа—в) подтверждено 
сравнением их с заведомо известными соедине- 
ниями [11, 12]. 

Реакция тозилгидразина с соединениями 
(ХУТа—в) и (XIXa, XXa, 6) хорошо согласуется 
с изложенным предположением о региоселек- 
тивном элиминировании НН! (галоген уходит 
от атома углерода C?) на первой стадии. Образу- 
ющиеся 4-арилсульфонил-2,3-дихлор-1,4-наф- 


H Cil 


тохинонимины (ХУПар-—в) и 4-арилсульфо- 
нил-2-галоген-1,4-нафтохинонимины (ХХТа, 
ХХПа, 6) реагируют с тозилгидразином с образо- 
ванием 4-арилсульфониламидо-2,3-дихлор-4- 
п-толилсульфонилгидразидо-1,4-дигидрона- 
фталин-1-онов (ХУПа-—в) и 4-диазо-2-п-то- 


_ лилсульфонил-1,4-нафтохинона (XXIII), ngen- 


тичных продуктам реакции тозилгидразина с 
соединениями (ХУПа—в, ХХТа, ХХПа, 6) [5,6]. 


Çl [© c 
ArSO>NH 

a r 2 O 
TsNHNH 


ХУШа-в 


Ts 


С С 
Т$МНМН 
ХУГа-в ХУПа-в 
Аг = Св Н5 (а), 4-СН.Сё На (5), 4-ClCH4 (B). 
H 
Hlga| |Hig 
TsNHNH?2 | Аг$ ОМ $ O 
ArSO2N НН 2 ры 

XIXa, ХХа, ő XXlIa, XXIIa, 6 


XXII 


Hlg = Cl (XIX, XXI), Br (XX, XXII); Ar = 4-CH,CH, (a), 4-C1C¿H; (6). 


Реакция полухиноидных соединений 


2,3-Дихлор-1,4-ди-п-хлорфенилсульфонил- 
имино-1,2,3,4-тетрагидронафталин (XXIV) no- 
казал низкую реакционную способность CO MHO- 
гими реагентами [9], в том числе с тозилгидра- 
зином. 


Экспериментальная часть 


ИК спектры получены на спектрофотомет- 
ре UR-20 в KBr. Спектры AMP 1H снимали на 
приборе Varian УХК-300 с рабочей частотой 
300 МГц относительно TMC в ДМСО-а6. Анализ 
реакционных масс проводили методом ТСХ на 
пластинах Silufol UV-254 (элюент — бензол— 
гексан, 10:1), проявление УФ светом. 

Исходные соединения синтезированы по ме- 
тодикам, приведенным в следующих работах: 
(Г — [4], (Па-—в) — [13], @Уб, в) — [7], 
(УПа—в) — [8], (Ха, 6 ХУа—в, ХУШа—в, XIXa, 
XXa, 6, XXIV) — [14]. 

М, №'-Дифенилсульфонил-2,3,5,6-тетрахлор- 
1,4-фенилендиамин (II), 2,3,5,6-тетрахлор-4- 
арилсульфониламидофенол (Ха, 6), М,№'’-ди- 
арилсульфонил-п-фенилендиамин (ХУар—в), 
4-арилсульфониламидо-2,3-дихлор-4-п-толил- 
сульфонилгидразидо-1,4-дигидронафталин-1-он 
(ХУШа-—в). К навеске 1 ммоль соответствую- 
щего исходного соединения (I, XIa, 6, Уа-в, 
ХУ[Па—в) в 5 мл этанола добавляли 2 ммоль TO- 
зилгидразина. При кипячении в течение 5— 
10 мин раствор обесцвечивался. После охлажде- 
ния реакционной массы выпадал белый осадок, 
который отфильтровывали, промывали уксусной 
кислотой и водой. Перекристаллизовывали из 
уксусной кислоты. 

Выход соединения, %: (ID — 83, (XIIIa) — 
53, (XIII6) — 61, (XVa) — 33, (ХУб) — 48, 
(ХУв) — 39, (XVIIIa) — 40, (XVIII6) — 75, 
(ХУШВв) — 50. 

Реакция 4-арилсульфонил-2,3,5,5,6,6-гекса- 
хлор-2-циклогексен-1-она (Ша—в), 2,3,5,5,6,6- 
гексахлор-М,М№'-диарилсульфонилимино-2-цик- 
логексена (ТУб, в), 4-арилсульфонилимино- 
2,2,3,3-тетрахлор-1,2,3,4-тетрагидронафталин- 
1-она (УПа—в), 2,3-дихлор-1,4-ди-п-хлорфе- 
нилсульфонилимино- 1,2,3,4-тетрагидронафта- 
лина (ХХТУ) с тозилгидразином. К навеске 
1 ммоль исходного соединения в 5 мл этанола 
добавляли 2 ммоль тозилгидразина. Кипятили 
10 мин. Контроль за ходом реакции осущест- 
вляли методом TCX. Полученные смеси продук- 
тов не разделяли. 

М-Арилсульфонил-М-п-толилсульфонил- 
2,3,5,6-тетрахлор-4-аминофенол (XIIa, 6). 
K 1 ммоль соединения (Xa, 6) в 5 мл этанола go- 
бавляли 2 ммоль тозилгидразина. При кипяче- 
нии в течение 10 мин раствор приобретал жел- 
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тую окраску, которая при охлаждении реакци- 
онной массы исчезала. После удаления полови- 
ны объема растворителя выпадал белый осадок, 
который отфильтровывали, промывали уксусной 
кислотой и водой. Перекристаллизовывали из 
уксусной кислоты. 

Выход соединения (ХПа) — 65%, т.пл. 
2908 C. Найдено, %: С 29.65, 29.72; М 2.88, 
2.90. Cı9H13Cl4NO5. Вычислено, %: С 29.73; 
М 2.93. 

Выход соединения (ХПб) — 70%, т.пл. 
218°С. Найдено, %: С 28.80, 28.86; М 2.83; 
р. T С20оН15С14 МОБ . Вычислено, %: С 28.88; 
М 2.05. 

2-п-Толилесульфонил-1,4-нафтохинон-4-ди- 
азид (XXIII). К навеске 1 ммоль соединений 
(XIXa, XXa, 6) в 5 мл этанола добавляли 2 ммоль 
тозилгидразина. Кипятили в течение 2—3 мин. 
При охлаждении выпадал желтый осадок, кото- 
рый отфильтровывали и перекристаллизовывали 
из уксусной кислоты. Выход соединения (XXIII) 
из соединения (XIXa) — 39%, из соединения 
(XXa) — 57%, из соединения (ХХб) — 48%. 


Список литературы 


[1] Бурмистров C.H., Марков B.H., Авдеенко А.П. ~ 
ЗКОрХ. 1975. T. 11. Вып. 6. С. 1274-1211. 

[2] Авдеенко А.П., Евграфова H.H., Толмачев А.А. ~ 
ЖОрХх. 1990. T. 26. Вып. 6. С. 1309-1313. 

[3] Sus O., Steppan H., Rochlitz J. ~ Lieb. Ann. 1961. 
Bd 639. S. 93-100. 

[4] Локмане Э.Я., Саруль Э.А., Секацис И.П., Фрейма- 
HUC A.P., Лиепиньш 9.9. V ЖОХ. 1980. T. 50. 
Вып. 8. С. 1841-1847. 

[5] Авдеенко A.I., Евграфова Н.И. Я ЖОрх. 1992. 
Т. 28. Вып. Т. С. 1479-1485. 

[6] Авдеенко А.П., Менафова Ю.В. V ЖОрх. 1996. 
T. 32. Вып. 10. С. 1540-1544. 

[7] Авдеенко A.II., Величко H.B., Толмачев A.A., Hupo- 
женко B.B., Романенко E.A. 1 ЖОрх. 1994. T. 30. 
Вып. 1. C. 186-148. 

[8] Авдеенко A.II., Величко H.B., Романенко E.A., Tupo- 
женко B.B. Л ЖОрх. 1991. T. 27. Вып. 8. C. 1747- 
ITST. 

[9] Авдеенко А.П., Жукова С.А. 1 ЖОрх. 1998. T. 34. 
Вып. 10. С. 1547-1554. 

[10] Авдеенко А.П., Юсина А.Л. Я ЖОрх. 1993. T. 29. 
Вып. 7. С. 1394-1401. 

[11] Adams R., Elslager.E.F., Heumann К.Е. 1 J. Am. 
Chem. Soc. 1952. Vol. 74. N 10. P. 2608-2612. 

[12] Adams R., Nagarkatti A.S. ⁄ J. Am. Chem. Soc. 1950. 
Vol. 72. N 10. P. 4601-4606. 

[13] Авдеенко A.I., Величко H.B., Романенко E.A., Пиро- 
женко B.B., Шурпач В.И. Я ЖОрх. 1991. T. 27. 
Вып. 11. С. 2350-2361. 

[14] Авдеенко A.II., Жукова С.А. M ЖОрх. 1999. T. 35. 
Вып. 3. С. 412-420. 


У Курнал органической химии. 2000. T. 36. Вып. 6 


УДК 547.539.1+547.379+5417.422+5417.415.1 


РЕАКЦИИ ВИНИЛТИОГАЛОГЕНОБЕНЗОЛОВ С ГЛИКОЛЯМИ И 1,5-ПЕНТАНДИАМИНОМ" 


© С.В. Амосова,@ Г.М. Гаврилова, В.И. Гостевская, 
А.В.Афонин, А.И.Албанов, Б.А. Гостевский 


Иркутский институт химии Сибирского отделения Российской академии наук 


664033, Иркутск, ул. Фаворского, 1 


Поступило 3 XII 1998 


Реакции 3,6-бис(винилтио)-1,2,4,5-тетрафтор- и 3-винилтио-1,2,4,5 -тетрафтор-6- 
хлорбензолов с гликолями в диметилформамиде осуществляются с образованием смеси 
соединений, в основном моно-, дизамещения и продуктов их орто-циклизации, а в случае 
взаимодействия с 1,5-пентандиамином, даже при двукратном избытке последнего, проис- 
ходит замещение только одного атома фтора бензольного кольца с образованием 1,5-бис- 
[3,6-бис(винилтио )-2,4,5-трифторанилино]пентана. 


В продолжение исследования в области синте- 
за полифункционизированных винилтиогалоге- 
нобензолов и гетероциклических соединений на 
их основе [1—3] осуществлено взаимодействие 
3,6-бис(винилтио)-1,2,4,5-тетрафтор- (Г) и 
3-винилтио-1,2,4,5-тетрафтор-6-хлорбензолов 
(ТТ) с гликолями и 1,5-пентандиамином. Сведе- 
ния об этих реакциях в литературе отсутствуют. 
Имеются лишь данные о взаимодействии гек- 
сафторбензола с гликолями и этилендиамином 
[4—7], из которых следует, что строение про- 
дуктов реакции зависит от природы реагента 
и в значительной степени от растворителя. Так, 
при проведении реакции гексафторбензола с 
этиленгликолем в пиридине или в среде этилен- 
гликоля, который использовался не только как 
реагент, но и как растворитель, в присутствии 
МаОН продукты орто-циклизации не образу- 
ются [4,5]. Продукты циклизации типа краун- 
эфиров получены реакцией гексафторбензола 
с тетра- и пентаэтиленгликолями в присутствии 
МаОН в 1,2-диметоксиэтане [6]. В среде жид- 
кого аммиака гексафторбензол с этиленглико- 
лятом натрия предпочтительно образует 1,2-ди- 
(пентафторфенокси)этан и 6,7,9,10,16,17,19,20- 
октафтор-1,4,11,14-тетраокса [4,4] парацикло- 
фан (при избытке реагента) [7]. Этилендиамин 
с гексафторбензолом в среде водного этанола дает 
только циклический продукт — 5,6,7,8-тетра- 
фтор-1,2,3,4-тетрафторгидрохиноксалин [4]. 


k <» < 
Работа выполнена при финансовой поддержке Россий- 
ского фонда фундаментальных исследований (грант № 
96-03-33264). 
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Таким образом, анализ литературных данных 
показывает, что подбором растворителя можно 
реализовать целенаправленный синтез. 

Для осуществления взаимодействия винил- 
тиогалогенобензолов (I) и (IL) с гликолями и 
1,5-пентандиамином в качестве растворителя 
нами был выбран диметилформамид, эффектив- 
но использованный и ранее в реакциях винил- 
тиогалогенобензолов с другими бинуклеофилами 
[1, 2, 8]. Реакции проводили в присутствии 
NaOH или КОН в температурном интервале 
20—100°С при различном соотношении реаген- 
тов. Как показали исследования, винилтиога- 
логенобензолы (I) и (II) с этиленгликолем и 
диэтиленгликолем в этих условиях образуют 
смесь продуктов, состоящую из соединений 
моно-, дизамещения и продуктов их орто-цик- 
лизации. Выход каждого из этих соединений 
зависит от времени, температуры реакции и 
соотношения реагентов. Замена гидроксида 
калия на гидроксид натрия не сказывается на 
соотношении продуктов реакции. 

При взаимодействии винилтиофторбензола (I) 
с этиленгликолем при 20—23°С в течение 12 ч 
образуется смесь соединений — 3,6-бис(винил- 
тио)-5-(2-гидроксиэтилокси)-1,2,4-трифтор- 
бензола (ПТ), продукта его орто-циклизации — 
5,8-бис(винилтио)-6,7-дифтор-2,3-дигидро- 
1,4-бензодиоксина (ТУ) и 3,6-бис(винилтио)- 
2,5-бис(2-гидроксиэтилокси)-1,4-дифторбензо- 
ла (У) в соотношении % 2:1:1. Из этой смеси 
перекристаллизацией из гексана с последующим 
хроматографированием на окиси алюминия вы- 


делен продукт монозамещения (ПТ) с выходом 
17%. | 


Реакции винилтиогалогенобензолов с гликолями и 1,5-пентандиамином 
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S S S <“ 

Е Е Е Е Е O HORO F 
+ HOROH ———> + + 
ДМФА 

Е Е Е OROH F о Е OROH 

о Е о ‚Е а ЗЫ 

I 

II, VIII IV vV, VII 


R = (CH3) (III, V), (CH,CH,),O (VII, VIII). 


С увеличением продолжительности реакции 
винилтиофторбензола (I) с этиленгликолем от 12 
до 36 ч и температуры от 20 до 55°С возрастает 
выход (от 10 до 33%) циклического соединения 
(ТУ) и продукта дизамещения (У) (от 9 до 15%). 
Соотношение реагентов — винилтиофторбензол 
():этиленгликоль:МаОН как 1:4:8 — оставалось 
постоянным. По-видимому, первоначально об- 
разующийся продукт монозамещения (ПТ) во 
времени претерпевает орто-циклизацию и час- 
тично расходуется на образование продукта 
дизамещения (У). Интересно отметить, что в 
случае взаимодействия винилтиофторбензола 


(I) c 2-аминоэтанолом даже при избытке послед- 
него в аналогичных условиях не удалось синте- 
зировать продукт дизамещения с участием ОН 
группы [1]. 

При двукратном избытке винилтиофторбен- 
зола (I) по отношению к этиленгликолю, по 
данным AMP 1H и 19F, наряду с 1,2-бис[3,6- 
бис(винилтио)-2,4,5-трифторфенокси]этаном 
(УГ) образуются также продукт монозамещения 
III (в следовых количествах) и продукт его орто- 
циклизации (ТУ). Соединения (ТУ) и (УГ) nony- 
чены с низкими выходами при конверсии ви- 
нилтиофторбензола (Г) менее 50%. 
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В спектре AMP 1H смеси этих соединений 
(выделить их в чистом виде не удалось) имеется 
узкий мультиплет в области 4.41 M.Z., отнесен- 
ный к протонам группы ОСН2СН20 соединения 
(УГ) и синглет при 4.32 м.д., который дают 
протоны группы ОСН›СН2О циклического coe- 
динения (ТУ) (см. экспериментальную часть). 
Сигналы в области 5.21 д, 5.30 ди 6.44 д.д 
м.д., JARIN 16.6, June 9.6, Jar 1.0 Гц upu- 
надлежат протонам двух винилтиогрупп в по- 
ложении 6 в двух бензольных кольцах соедине- 
ния (VI), а две винилтиогруппы, находящиеся 
в положении 3 в тех же бензольных кольцах, 
характеризуются наборами сигналов в области 
5.36 д, 5.24 ди 6.36 A.A M.-A., ЗУтранс 16.6, 
3 Juuc 9.6, 5Jyf 0.6 Гц. В спектре AMP 19F 
синглет при —138.85 м.д. относится к цикли- 
ческому соединению (III). 

Спектр AMP 19Е соединения (УТ) содержит 
сигнал трех ядер фтора: —126.23; —133.29 и 
—133.69 м.д., относящихся к 2-, 5-, 4-поло- 
жению фенильного кольца соответственно. 
Резонанс фтора в положении 2 представляет 


УТ 


собой дублет за счет спин-спинового взаимо- 
действия с атомом фтора в положении 5 фениль- 
ного кольца (КССВ 11.3 Гц). Спин-спиновое 
взаимодействие с атомом фтора в мета-поло- 
жении к нему (положение 4 в кольце) мало 
(<1.0 Гц) и не проявляется. Резонансный сиг- 
нал фтора в положении 4 является дублетом с 
Jp4_p5 24.9 Гц. Дублет дублетов (дк —133.29 
м.д.) относится к резонансу фтора в положении 
5, который взаимодействует с обоими атомами 
фтора. 

В реакции винилтиофторбензола (Т) с диэти- 
ленгликолем (50°С, 6 ч, МаОН, соотношение 
реагентов 1:4:8) в основном получается продукт 
дизамещения — 3,6-бис(винилтио)-2,5-бис(4- 
гидроксиэтоксиэтилокси)-1,4-бензол (УП) с 
выходом 16%, продукт монозамещения (VIII) 
идентифицирован по спектрам AMP 19F, в кото- 
ром имеется набор дублетов в области —126.35, 
—132.50 и —133.3 м.д. 

Более высокую активность диэтиленгликоля 
в данной реакции можно объяснить тем, что 
диэтиленгликоль как реагент выступает еще и 
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в роли «краун-эфира», активируя реакцию 
нуклеофильного замещения. 

Соединения (III—V, УП) были выделены Me- 
тодом дробной перекристаллизации или коло- 
ночной хроматографии на окиси алюминия. 
Довольно низкие выходы этих соединений мож- 
но объяснить потерями при их выделении, так 
как для соединений, содержащих активные 
винилтиогруппы, неприемлемо подкисление 
промывных вод, рекомендуемое для более пол- 
ного извлечения продуктов реакции, например 
гексафторбензола с гликолями в присутствии 
NaOH. 

Структуры полученных соединений доказаны 
методом AMP 1H, 19F и ИК спектроскопии, а их 
состав — элементным анализом. Если данные 
SMP 1H, 19Е однозначно указывают на струк- 
туру соединений (ПТ) и (ТУ) (см. эксперимен- 
тальную часть), то в случае продукта дизамеще- 
ния (V) встает вопрос о месте замещения двух 
атомов фтора. Синглет в области —125.53 м.д. 
свидетельствует о равноценности всех атомов 
фтора, которая имеет место при любом варианте 
замещения на два остатка этиленгликоля (2,4-, 
2,5- и 4,5-). Однако, судя по значению хими- 
ческого сдвига атома фтора, 4,5-замещение 
исключено, так как в противном случае он был 
бы ~ —138 м.д. В спектре AMP 1H сигналы 
протонов обеих винилтиогрупп совпадают, что 
наименее вероятно при 2,4-дизамещении. Наи- 
более реальным представляется замещение в 
положении 2,5-, что имеет место и в случае 
образования продуктов дизамещения винилтио- 
галогенобензола (II) с этиленгликолем. Те же 
рассуждения справедливы относительно соеди- 
нения (УП), имеющего в спектре AMP 19Е синг- 
лет в области —125.65 м.д. Кроме того, пара- 
расположение входящих заместителей в винил- 
тиофторбензолы было доказано нами ранее в 
реакциях с другими нуклеофилами [3,8]. Сле- 
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дует также отметить, что в спектре AMP 19Е 
циклического продукта (IV) наблюдается pac- 
щепление а«-протонов двух винилтиогрупп на 
двух атомах фтора в области 6.38 м.д., что 
подтверждает нахождение этих атомов фтора 
в орто-положении относительно винилтиогрупп 
[9]. 

При проведении реакции 3-винилтио-1,2,4,5- 
тетрафтор-б-хлорбензола (II) с этиленгликолем 
в ДМФА при 100°С в течение 17 ч в присутствии 
КОН получается смесь соединений, по данным 
SMP 19Е, состоящая из 5-винилтио-6,7Т-ди- 
фтор-8-хлор-2,3-дигидро-1,4-бензодиоксина 
(IX), 3-винилтио-1,4-бис(2-гидроксиэтилокси)- 
2,5-дифтор-6б-хлорбензола (X), 5-винилтио-6- 
(2?-гидроксиэтилокси)-7-фтор-8-хлор-2,3-ди- 
гидро-1,4-бензодиоксина (XI) и его региоизоме- 
ра — 5-винилтио-7-(2-гидроксиэтилокси)-6- 
фтор-8-хлор-2,3-дигидро-1,4-бензодиоксина 
(ХП) в соотношении 1:2:3. Общий выход про- 
дуктов реакции 30%. В спектре AMP 19Е coe- 
динение (IX) характеризуется двумя дублетами 
в области —131.67 (F^) и —139.43 (F) м.д. с 
КССВ 24 Гц. Соединение (Х) содержит два дуб- 
лета в области —125.24 (F?) и —133.00 (F) 
м.д. с КССВ 11.2 Гц. Наличие двух неравно- 
ценных атомов фтора в молекуле соединения 
(Х) и его способность к внутримолекулярной 
циклизации с образованием циклов (ХТ) и (ХП), 
представленных в спектре AMP 19Е двумя син- 
глетами в области —133.75 и —126.11 м.д., 
однозначно доказывают его строение, т.е. пара- 
расположение входящих заместителей. В ИК 
спектре этой смеси имеется набор частот, под- 
тверждающий наличие винилтио- (1595 cm7!) 
и гидроксильной групп (3350 cm1); кроме того, 
интенсивная полоса при 1020 cm”! характери- 
зует колебания связи С О—С, а полоса при 
1445 cml относится к колебаниям Car—F. 
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Реакции винилтиогалогенобензолов с гликолями и 1,5-пентандиамином 


При взаимодействии винилтиофторбензола 
(Г) с 1,5-пентандиамином в диметилформамиде 
при 100°С в течение 6 ч образуется продукт 
замешцения одного атома фтора бензольного 
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кольца — 1,5-бис[3,6-бис(винилтио)-2,4,5- 
трифторанилино] пентан (ХПТ) с выходом 16% 
(после выделения с помощью колоночной хро- 
матографии). 
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Строение продукта реакции было доказано 
спектроскопией ЯМР. Наличие двух винилтио- 
фторбензольных колец, соединенных мостиком, 
следует из соотношения интегральных интен- 
сивностей сигналов метиленовых и винильных 
групп в спектре ЯМР 1Н. В спектре ЯМР 19Е 
имеется три группы сигналов: —126.46 уш.д 
(F2), —131.79 a.x (F), —142.89 n.a (F) м.д., 
соответствующих трем атомам фтора бензоль- 
ного кольца. Элементный анализ подтверждает 
строение соединения (XIII). Анализ хромато- 
масс-спектра реакционной массы показал, что 
в качестве побочных продуктов реакции обра- 
зуются соединения, которые являются резуль- 
TATOM взаимодействия винилтиофторбензола (I) 
с продуктами переамидирования диметилформ- 
амида — СёЕз(ЗСН=СН2)2М(СНз)2 с МТ 291 
(XIV) и СвЕЗ(ЗСН=СНо)МН(СН-)5МНСОН с М” 
376 (ХУ). Подобное переамидирование диме- 
тилформамида ранее уже описано [9—11]. 
Кроме того, реакционная смесь содержит поли- 
мерные продукты, так как нами было показано 
[12], что винилтиогруппа в соединении (Т) 
склонна к гомополимеризации при нагревании. 

Уменьшение температуры реакции до 50°С 
ведет к возвращению исходного винилтиофтор- 
бензола (Г). При проведении реакции при 100°C, 
но в присутствии щелочи, уменыпается выход 
винилтиофторанилинопентана (XIII) до 7% и 
возрастает образование побочных продуктов 
реакции (XIV) и (ХУ). По спектрам AMP 1H 
соотношение соединений ХПТ:ХТУ:ХУ как 4:2:1. 

Таким образом, в ДМФА, выбранном нами 
в качестве растворителя в реакциях винилтио- 
галогенобензолов (I) и (II) с гликолями, обра- 
зуются смеси соединений в основном моно-, 
дизамещения и продуктов их орто-циклизации, 
а также диэфир (УГ, а в случае с 1,5-пентан- 
диамином реакция идет избирательно — даже 
при двукратном избытке последнего происходит 
замещение только одного атома фтора бензоль- 
ного кольца. Это подтверждает наши исследо- 
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вания по взаимодействию винилтиогалогено- 
бензолов с 2-аминоэтанолом и образование про- 
дуктов монозамещения по аминогруппе [1, 2]. 
Дать однозначный ответ на вопрос, почему в 
исследуемых реакциях нуклеофильного замеще- 
ния в винилтиогалогенобензолах (I) и (II) с 
гликолями и диамином в одном и том же раст- 
ворителе образуются различные по структуре 
соединения, весьма трудно в силу сложного 
влияния этого апротонного полярного раствори- 
теля на поведение заряженных нуклеофилов, 
каковыми являются гликолят-анионы, и неза- 
ряженных нуклеофилов — диаминов. 


Экспериментальная часть 


ИК спектры снимали на спектрометре Bruker 
IFS 25 в тонком слое или в таблетках с KBr. 
Спектры AMP 1H и 19Е регистрировали на 
приборе Jeol ЕХ-900 и Bruker ОРХ-250 в раст- 
воре CDCl с ГМДС в качестве внутреннего стан- 
дарта. Масс-спектры получены на спектрометре 
МБ-5971, энергия ионизирующих электронов 
70 эВ. 

3,6-Бис(винилтио)-5-(2-гидроксиэтилокси)- 
1,2,4-трифторбензол (ПГ). К смеси 2.3 г 
(36 ммоль) этиленгликоля и 4 г (72 ммоль) КОН 
в 30 мл ДМФА при 25°C прибавляли 2.5 r 
(9 ммоль) 3,6-бис(винилтио)-1,2,4,5-тетрафтор- 
бензола. Синтез проводили при комнатной тем- 
пературе 12 ч. Реакционную массу выливали в 
большое количество воды, затем экстрагировали. 
хлороформом. Экстракт промывали водой и 
сушили MgS04. Светло-желтую массу с крис- 
таллами (1.7 г) промывали последовательно. 
гексаном при комнатной температуре, а затем 
горячим гексаном. Остаток из гексана дополни- 
тельно очищали на колонке с окисью алюминия, 
элюент — эфир-—гексан, 3:1. Выделено 0.5 r 
(17%) соединения (III) в виде светлой вязкой 
жидкости. Спектр AMP 1H, ô, м.д.: 2.58 т (H, 
ОН); 3.86 м (2H, СН5ОН), 4.22 м (2H, OCH»), 


5 Журнал органической химии. T. 36. Вып. 6. 2000 г. 
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5.21 д.д, 5.31 д.д, 6.41 м (две БСН=СсН)). 
Спектр AMP 19F, ôf, м.д.: —126.4 д (F1), Jol 4 
11.6 Гц; —132.95 д.д (F, —133.76 д.д F3), 
aJ aars 25.4 Гц. Найдено, %: С 46.52; H 3.38; 
Е 17.98; $ 20.32. M* 308. С12Н11Ез02$2. Вы- 
числено, %: С 46.74; H 3.59; Е 18.48; S 20.79. 
М 308. Спектр AMP 19F смеси кристаллов 
(0.42 г), выделенных при охлаждении горячего 
гексана, указывает на присутствие продукта 
дизамещения (У) (—125.53 м.д.) и цикличес- 
кого соединения (ТУ) (—138.8 м.д.). 

5,8-Бис(винилтио)-6,7-дифтор-2,3-дигидро- 
1,4-бензодиоксин (ТУ). К смеси 1.29 г (20.8 
ммоль) этиленгликоля и 1.7 г (41.6 ммоль) 
NaOH в 20 мл ДМФА при 50—55°С добавляли 
1.4 г(5.2 ммоль) соединения (I) в 10 мл ДМФА. 
Время синтеза 36 ч. Реакционную массу выли- 
вали в большое количество воды, экстрагировали 
хлороформом. Экстракт промывали водой и 
сушили М#5О4. Светло-коричневую слегка 
вязкую жидкость (0.95 г) после удаления хло- 
роформа при уменьшенном давлении промывали 
гексаном, при охлаждении которого выделили 
0.5 г (33%) соединения (IV) в виде бесцветных 
кристаллов с т.пл. 172—173°С. ИК спектр, v, 
см-1: 1588 (SCH=CH»3), 1464 (СЕ), 1087 
(С О—С). Спектр AMP 1H, ô, м.д.: 4.32 с (4H, 
ОСН2СН.); 5.17 д, 5.27 д (H, 2СН.=), 6.38 к 
(2H, 2СН=), SJ uue 9.6, o paue 16.5 Гц. Спектр 
SMP 19Е, др, м.д.: —138.79 с. Спектр AMP 
13C, дс, м.д.: 64.67 с (C23), 111.00 т (C#8), 
145.31 a.a (С6,7), 139.72 (C9-10), 129 с (Са), 
113.89 (СВ); 1Jcr 250, 2Jcr 5 Гц. Найдено, %: 
С 49.50; H 3.40; Е 12.98; $ 21.98. M* 288. 
С12Н10оЕ2О252. Вычислено, %: С 49.98; H 3.49; 
Е 13.18; 5 22.24. М 288. Остаток после отде- 
ления соединения (ТУ) промыли горячим гекса- 
ном, из которого после охлаждения получили 
0.35 г кристаллов желтоватого цвета. Повтор- 
ной перекристаллизацией из гексана выделили 
3,6-бис(винилтио)-2,5-бис(2-гидроксиэтил- 
окси)-1,4-дифторбензол (У) в виде бесцветных 
кристаллов с выходом 15%, т.пл 75°C. ИК 
спектр, v, см: 1580 (ЗСН=СН2), 1410 (С-Е), 
3305 (ОН). Спектр AMP 1Н, д, м.д.: 2.58 т(2Н, 
20H); 3.87 m (4H, 2СНэОН); 4.21 м (4H, 20СН.), 
5.28 д, 5.38 д (4H, 2CHə=), 6.42 к (2H, 2СН=). 
Спектр AMP 19F, ôf, м.д.: —125.53 с. Найдено, 
%:С 47.56; H 4.30; Е 10.58; $ 17.85. М' 350. 
С14Н16Ё 20452. Вычислено, %: С 471.99; Н 4.60; 
Е 10.84; S 18.30. М 350. Спектр AMP 19Е 
реакционной смеси подтверждает также образо- 
вание продукта монозамещения (II). 

3,6 -Бис(винилтио)-2,5-бис(4-гидроксиэтил- 
оксиэтилокси)-1,4-дифторбензол (УП). К смеси 
2.8 г (26.4 ммоль) диэтиленгликоля и 2.1 г 
(52.8 ммоль) МаОН в 30 мл ДМФА при 50°С 
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прибавляли раствор 1.7 г (6.6 ммоль) соедине- 
ния (Г) в20 мл ДМФА. Реакцию проводили 6 ч 
при 50°С, оставили на ночь. Реакционную массу 
вылили в болыпое количество воды, экстраги- 
ровали хлороформом. Экстракт промывали во- 
дой и сушили М#5О4. Вязкую светло-желтую 
жидкость с кристаллами (1.4 г), оставшуюся 
после удаления хлороформа при пониженном 
давлении, промывали гексаном при комнатной 
температуре и температуре кипения гексана. 
Остаток растворили в горячем хлороформе, при 
охлаждении которого выделили 0.45 г (16%) 
светлой вязкой жидкости. Спектр AMP 1H, ð, 
м.д.: 2.710 м (2Н, 20Н); 3.65 м (8Н, 20СНоСН.); 
3.80 т (4H, 2АгОСН>СН20); 4.23 т (4H, 
2ArOCHəCH»0); 5.09 д, 5.28 д (4H, 2СНо=), 
6.44 a.a (2H, 2СН=), Зет aur 9.5, За лранс 16.6 
Гц. Спектр AMP 19F, ôf, м.д.: —125.65 с. 
Найдено, %: С 48.80; H 5.23; Е 8.36; S 14.25. 
С18Н24Е2Обэ2. Вычислено, %: С 49.30; H 5.52; 
F 8.66; 5 14.62. 

1,5-Бис[3,6-бис(винилтио)-2,4,5-трифтор- 
анилино]пентан (ХПГ). К 1.39 r (13.6 ммоль) 
1,5-пентандиамину в 15 мл ДМФА, нагретому 
до 80°C, прикапывали 1.8 г (6.8 ммоль) винил- 
тиофторбензола (I) в 10 мл ДМФА. Реакцион- 
ную смесь нагревали при 100°C 6 u. После окон- 
чания реакции смесь выливали в 100 мл воды, 
обрабатывали хлороформом. Экстракт промы- 
вали водой и сушили MgS04. Хлороформ уда- 
ляли при пониженном давлении. Остаток 1.3 г 
делили с помощью колоночной хроматографии 
на Al0O3, элюент — хлороформ—гексан, 4:1. 
Выделяли 0.3 г соединения (I) и 0.26 г соеди- 
нения (XIII) в виде вязкой массы янтарного 
цвета [выход, на прореагировавший винилтио- 
фторбензол (Г), 16%]. ИК спектр, v, см-1: 3362 
(МН), 1589 (SCH=CHə), 1459 см-1 (С-—Е). Спектр 
SMP 1H, 0, м.д.: 1.47 м (6H, ЗСН.); 3.31 м 
(4H, 2СН5МН); 4.40 уш.с (2H, 2МН); 5.01 д 
(2НА), 5.27 д (2НВ), 6.19 к (2НХ); 3J ijue 6, 
aJ apane 16.6 Гц (две 3-SCH=CHə); 5.34 д (2НА), 
5.24 д (2НВ), 6.39 к (2НХ); aJ uue 9.5, nJ pane 
16.7, ЗУне 0.6 Гц (две 6-5СН=СН2); Спектр 
SMP 19Е, де, m.g.: —126.46 д (F2), —131.79 
д.д (F°), —142.85 д.д (Ff); 3/44 26.4, 
21 2—5 Та. 2. AJ p2_pF4 5.1 Pn. Найдено, %: С 
49.83; H 4.92; Е 19.29: М 4.48; 5 21.47. 
С25Н24Е6 №254. Вычислено, %: С 50.50; H 4.09; 
$ 19.11: Мас 24.00. 
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Осуществлен синтез аналогов этофенпрокса конденсацией спиртов с бензилгалогенидами 
в условиях межфазного катализа. Показано, что ультразвуковое облучение ускоряет 
реакцию и повышает выход простых эфиров. Установлены закономерности фрагментации 
пиретроидов нового поколения под действием электронного удара. Исследована инсекти- 
цидная активность синтезированных соединений. 


Природные пиретрины и синтетические пи- 
ретроиды представляют собой сложные эфиры 
производных циклопропанкарбоновой кислоты 
[1]. В последнее время показано, что простые 
эфиры, содержащие структурные фрагменты, 
характерные для синтетических пиретроидов, 
обладают высокой инсектицидной активностью 
по отношению к насекомым, резистентным к 
карбаматам и пиретроидам [2]. Один из них, 
известный под названием этофенпрокс (Г), ши- 
роко используется в сельском хозяйстве [3]. 


Со. о 


Нами осуществлен синтез аналогов этофен- 
прокса с использованием в качестве синтонов 
кислотных и спиртовых компонент пиретроидов. 
Пиретроиды (XIV—XXIX) получены путем 
конденсации соответствующих спиртов (II—VII) 
с бензилгалогенидами (УПТ-ХПЛ в условиях 
межфазного катализа (МФК) (система твердая 
фаза—жидкость, ТГФ, КОН, Ви.МТ, 64°C) [4]. 
Реакция протекает от 2 до 25 u, выход npo- 
дуктов реакции 60—89%. Установлено, что 
ультразвуковое облучение [5] сокращает время 
реакции до 30—60 мин и повышает выход до 
90—95% (табл. 1). Смесь простых эфиров (Г) 
и (XXVIII) разделена методом колоночной Xpo- 
матографии на силикагеле (элюент — гексан— 
эфир, 95:5). Спектральные характеристики 
продуктов и данные элементного анализа пред- 
ставлены в табл. 2—4. 
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м т 
4 
ga 
II, Ш VIII-XI 
1 
R 3 
A o O 
— 
AIV- ХУШ 


R! = Cl,C=CH (II, XIV-XVII), Ме (III, XVIII); R? = H 
(II, XIV-XVII), Ме (III, XVIII); X = Br (VIII, X, XI), CI (IX); 
R? = м-(м-СЕз)СеН.О (УШ, ХУ), м-СЕ. (X, EVD, F; 


(X, XVII), м-СёН5О (XI, XIV). 


VIII-XIII 


= № 3 
R! ‘RŽ 


XIX-XXVII 


R! = i-Pr (IV, XIX-XXIII), Ме (V, XXIV-XXVII); R? = H 

(IV, XIX-XXIII), Me (V, XXIV-XXVII); X = Br (VIII, X-XII), 

с OX., ХПУ) Rf = m-er ECO (УШ, ХХ, ХХУ), м-СЕ 

СХ. ХТ yi, в, © У ба ба ах. и) 
м-Вг (XII, XXIII), м-, п-ди-С! (ХШ, XXVII). 


Ох. O, Q= MDK 
SONON 


XXVIII 
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Таблица 1 


Время реакции, выходы, показатели преломления, данные ИК спектров (v, см!) простых эфиров 


№ сое- ее и 728. 2 . 
Название CMe, Другие полосы 
динения 


XIV 3,3-Диметил-2-(2,2-дихлорвинил)цикло- 
пропилметил-м-(фенокси)бензиловый эфир 

ХУ 3,3-Диметил-2-(2,2-дихлорвинил)цикло- 
циклопропилметил-м-(м-трифторметил- 
фенокси)бензиловый эфир 


XVI 3,3-Диметил-2-(2,2-дихлорвинил)цикло- 


пропилметил-м-(м-трифторметил)- 


бензиловый эфир 
ХУП 3,3-Диметил-2-(2,2-дихлорвинил)цикло- 


пропилметилпентафторбензиловый эфир 


XVIII 2,2,3,3-Тетраметилциклопропилметил- 
м-(фенокси)бензиловый эфир 

XIX 2-(п-Хлорфенил)-3-метилбутил- 
м-(фенокси)бензиловый эфир 

хх 3-Метил-2-(п-хлорфенил)бутил-м-(м-три- 
фторметилфенокси)бензиловый эфир 

XXI 3-Метил-2-(п-хлорфенил)бутил- 
м-(трифторметил)бензиловый эфир 

XXII 3-Метил-2-(п-хлорфенил)бутил- 
пентафторбензиловый эфир 

XXIII 3-Метил-2-(п-хлорфенил)бутил- 
м-бромбензиловый эфир 

XXIV 2-Метил-2-(п-хлорфенил)пропил- 
м-(фенокси)бензиловый эфир 

XXV 2-Метил-2-(п-хлорфенил)пропил-м-(м-три- 
фторметилфенокси)бензиловый эфир 

XXVI 2-Метил-2-(п-хлорфенил)пропил- 
м-(трифторметил)бензиловый эфир 

ХХУП 2-Метил-2-(п-хлорфенил)пропил- 
м-,п-дихлорбензиловый эфир 

XXVIII | 2-Метил-2-(м-этоксифенил)пропил- 
м-(фенокси)бензиловый эфир 

XXIX 3,3-Диметилспиро(циклопропан-1,1’-инден)- 


2-метил-м-(фенокси)бензиловый эфир 


Примечание. è В скобках — в условиях ультразвукового воздействия. 


(I) u (XXVIII). 


Для масс-спектров пиретроидов нового по- 
коления установлены основные закономерности 
фрагментации под действием электронного удара 
(в литературе информация о масс-спектрах по- 


1360, 3060, 1024 (ц); 

‚ 1136 1584 (C=C) 

‚ 1366, 3052, 1033 (ц); 

‚ 1141 1595 (C=C); 1334, 
1100 (CF3) 

‚ ата, 3055, 1035 (ц); 

‚ 1141 1620 (C=C); 1340, 
1110 (CF3) 

‚ 1345, 3050, 1025 (ц); 

‚ 1144 1519 (C=C); 
1110 (С.Е) 

‚ 1376, 3048, 1024 (ц); 

‚ 1136 1033 (CCl) 

‚ 1370, 1033 (6,00 

‚ 1169 

‚ 2870, 1340, 1110 (CF3); 

‚ 1150 1030 (С, 

‚ 1360, 1328, 1124 (CF3); 

‚ 1164 1026 (C,Cl) 

‚ 1376, 1110 (CF3); 

‚ 1140 1033 (С.С) 

‚ 1384, 1037 (CaCl); 

‚ 1168 672 СВг 

‚ 1375, 1028 (C,„Cl) 

‚ 1155 

‚ 1360, 1328, 1128 (СЕз); 

‚ 1168 1026 (C,pCl) 

‚ 1360, 1328, 1124 (CF3); 

‚ 1168 1032 (CCI) 

‚ 1360, 1032 (C,pCl) 

‚ 1160 р 

‚ 1360, 1248, 1048 

‚ 1160 (C,pOEt) 

‚ 1375, 3060, 1025 (1); 

‚ 1140 1630 (C=C) 


6 ц — циклопропан. 8 Общий выход для соединений 


17 19 23 25 
О. 16 20 22 26 
O 
15 21 27 
XXIX 


добных соединений отсутствует). В масс-спект- 
рах исследованных соединений (табл. 4) обна- 
ружены пики молекулярных ионов, отвечающих 
предполагаемому брутто-составу. Наличие ато- 
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Таблица 2 


Ф.З.Галин и др. 


Данные спектров AMP 'Н простых эфиров, д, м.д. (Ju, Гц) 


ХГУ 1.02 с (2, син), 1.04 с (Z, анти), 
1.08 си 1.17 с (Е) 

ХУ 1.06 с (2, син), 1.13 с (Z анти), 
1.15си1.17с (Е) 

XVI 0.99 (Z, cun), 1.06 c (Z, anmu), 
1.08 ca 1.11 c (F) 

- XVII 0.99 (Z, cun), 1.06 c (Z, anmu), 

1.12 cnu 1.17 с (Е) 

XVIII 0.95 c (2), 1.08 c (£) 

XIX 0.68 a (J 6.6), 0.92 4 (J 6.6) 

XX BOn E:Th1.053 ae 

XXI +72 c(J 6.5), 0.97 c(J 6.5) 

XXII -63 a(J 6.8), 0.87 (J 6.8) 

XXIII .71д(/6.6),0.95 4 (J 6.6) 

XXIV . 29 с 

XXV . 33 с 

XXVI 26c 

XXVII sao 

XXVIII . 30 с 

XXIX .41 c (Z, син), 1.43 с (Z, анти), 


47 cu 1.49 c(E) 


Данные спектров AMP 13С простых эфиров, д, м.д. 


№ 
соеди- | С(СН.). CMe» |ОСН›Аг| RCH20 | Са 
нения 
Z Z: Z: 


XIV Z: 27.81 : i 
анти и | 22.39, Cas 13, 
115.80 син, E: : E: 


E: 20.95 
и 22.91 
Z: 21.93 
анти и 
15.89 син, 
Е: 21.01 
и 22.97 
2: 27.93 
анти и 
15.86 син, Е: 
Е: 21.01 12.00 
и 22.78 


ХУ 


XVI 


71.87, 


3.39M 


3.51M 


3.40 м 


3.54 м 


3.46 д(/Т.3) 
3.64 a(J 6.1) 


3.79 м 
3.71 д(46.1) 
3.63 д(/ 5.8) 
3.67 д(/ 5.7) 

3.40 с 

3.44 с 

3.44 с 

3.42 с 

3.40 с 


3.75 м 


4.40 с 


4.50 с 


4.44 с (Z) 
4.49 с (Е) 
4.60 с (Z) 
4.68 с (Е) 
4.45 с 
4.36 с 


4.46 a(J 12) 
4.54 a (J 12) 
4.4Tc 


4.43 с 
4.39 с 
4.41 с 
4.44 с 
4.50 с 
4.34 с 
4.39 с 


4.50 с 


Таблица 3 


132.83 


132.83 


С.рСЕз С.рО 


156.99 
157.38 


6.89-7.32 


.06-7.44 


.30-7.52 


.87-Т.88 
.91-7.28 


.00-7.05 


.05-7.46 


6.97 д(/8.5), 
7.15 a(J 8.5) 


7.08-7.40 


6.91-7.39 
6.91-7.34 
T.24-7.48 
7.01-7.45 
6.50-7.35 


6.80-7.26 


CapCH20 | CapAlk 


C apom. 


Другие сигналы 


.26 м СНСН., 1.43 м НСС=С, 
.45 с (Z) u 5.54 с (Е) С=СН 
.31 м СНСНЬ, 1.59 м НСС=С, 
.55 с (Z) и5.63 с (Е) С=СН 
.27 м СНСН., 1.47 м НСС=С, 
.41с (2) и5.55 с (Е) С=СН 
.27 м CHCH,, 1.69 м НСС=С, 
.55 с (Z) и5.63 с (Е) С=СН 

. 54 т(4Т.3) СН 

.97 м (417) НСМе., 2.53 м 
HC-Pr-i 

2.08 м (J 7) HCMe, 

2.66 м (76.7) HC-Pr-i 

1.99 м (J 7) НСМе», 2.58 м (J 8) 
НС-Рг- 

1.85 м(УТ.5) НСМе., 

2.39 м (J 7.5) НС-Рг- 

1.99 m (J 7.5) НСМео, 2.59 м 
(J 7.5) HC-Pr-i 


H Onm N 


1.36 T(J 7) МеСН», 3.71 x (J 7) 
CHMe 

1.58 m СНСН,, 6.54 a (J 6.1) 
C7H, 6.90 x (J 6.1) CH 


Другие сигналы 


117.82, 
118.94, 
122.20, 
123.24, 
126.18 

115.28, 
121.54, 
126.30, 
129.51, 
133.03 

114.25, 
120.55, 
125.45, 
129.24, 
133.35 


НССН, 28.33 (Z) и 
29.64 (Е), НСС=С 
29.90 (2) и 32.96 (Е), 
CCl, 119.07, С=СН 
129.64 

НССН, 28.39 (2) и 
29.76 (Е), НСС=С 
30.09 (Z) и 33.09 (Е), 
CCl, 118.50, C=CH 
130.29 

НССН, 28.33 (Z) и 
29.63 (Е), НСС=С 
30.02 (2) и 32.89 (Е), 
СС. 119.45, С=СН 
130.16 
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Таблица 3 (продолжение) 


№ 
соеди- | С(СН+)› CMe, |ОСН.„Аг| RCH,0 CapCF3 CapCH20 | CapAlk Другие сигналы 
нения 


ХУП Z: 28.00 125.94, | НССН. 29.35 (2) и 
анти и 135.94, | 29.70 (Е), НСС=С 
15.77 син, 139.46, | 29.81 (Z) и 32.94 (Е), 
Е: 20.92 147.45 | СС. 121.06, С=СН 
и 22.95 129.29 

У |: 17.05, 117.88, | CHCH, 32.56 
Е: 23.67 118.03, 

119.04, 

122.36, 

122.48, 

123.29 

ат, т, 

117.89, 

118.93, 

122.02, 

123.21, 

128.03, 

129.65, 

129.82, 

131.60 

12.54 | 131.66 | 131.81 115.24, | С-Рг-: 52.49 

115.28, 

119.64, 

119.69, 

121.55, 

125.63, 

128.18, 

129.29, 

130.03, 

130.33 

130.95 | 132.00 123.97, | С-Рг-: 52.53 

124.03, 

124.24, 

128.22, 

128.77, 

129.95 

128.14, | С-Рг-: 52.22 

129.77 

125.83, | С-Рг-: 52.50, CBr 

128.00, | 122.51 

128.95, 

130.07, 

130.52, 

130.65 

а. 

117.88, 

119.19. 

132.05, 

123.40, 

127.68, 

128.17, 

129.67, 

129.89 


XIX 20.48 
20.97 


XX 20.52 
21.01 


XXI 20.57 
21.00 


XXII 20.50 
20.89 
XXIII | 20.55 
21.07 


XXIV 26.15 
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№ 
нения 


130.36 | 131.78 | 155.61 


XXVI 


XXVII 


XXVIII 


XXIX 


Z: 28.98 
анти и 
15.60 син, 
Е: 20.58 
и 20.92 


мов хлора в их составе подтверждено появлением 
пиков ионов М+2'\+', М+4+`, M+6'+: с or- 
носительной интенсивностью, соответствующей 
вкладу от естественной распространенности изо- 
топа 37С| для одного (XIX—XXII, XXIV—XXVI), 
двух (ФУ—ХУП) и трех (XXVII) атомов хлора. 
Последующий распад ионов Mt приводил к no- 
явлению сравнительно малоинтенсивных сигна- 


129.37 | 131.60 


Ф.З.Галин и др. 


Таблица 3 (продолжение) 


Другие сигналы 


CHCH; 14.77, 
CHCH; 59.21 


C? 37.45, С4 29.62, 
С7 135.65, С8 
123.29, C? 140.46, 
C14 148.47 


лов от фрагментов, появление которых обуслов- 
лено процессами дегалогенирования и дегид- 
рогалогенирования (ионы M—Cl'+t, М-—НСИ+, 
М—ЕЧ, М-НЕ\, М-Е›+, M—CF»'+). Обра- 
зование наиболее распространенных (диагнос- 
тически значимых) пиков ионов обусловлено 
В-разрывом связей C—C по отношению к атому 
кислорода (XIV—XVIII) (схема 1) и, в еще боль- 
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Таблица 4 


Данные элементного анализа и масс-спектров простых эфиров 


Найдено, Вычислено, 
Масс-спектр, 


Формула 


XIV |66.02|5.37| 18.93 СНС 66.84 |5.89| 18.79 380 (0.4), 378 (1.4), 376 (1.9) [М]*, 
199 (12.0), 183 (100) [г]+, 167 
(10.0), 165 (41.1), 163 (58.6) [а]*, 
129 (15.4), 127 (31.4) [a-HC1]*, 

93 (г, 8.6), 77 (23.4) 

XV |58.97|4.69|15.32 | 12.62| С.Н СЬЕзО, |59.33|4.76|15.92|12.79| 448 (0.6), 446 (1.8), 444 (2.7) [М]*, 
429 (0.2), 427 (0.3), 425 (0.5) 
[М-Е]+, 397 (0.1), 395 (0.3), 393 
(0.5) [М-СЕ»Н]+, 251 (100) [г]+, 
167 (3.4), 165 (10.6), 163 (16.7) 
[а]*, 145 (12.0), 129 (5.2), 127 
(13.6) [а-НС!]+, 145 (12.0), 107 
(22.7), 95 (4.5), 69 (5.2) [СЕз]+* 
XVI |54.21|4.91|20.65|15.62| С.Н. СЬЕзО  |54.40|4.86|20.07|16.14| 356 (0.4), 354 (1.1), 352 (1.7) [М]*, 
319 (0.8), 317 (2.2) [М-С|+, 190 
(59.2), 189 (1.9), 167 (11.2), 165 
(40.0), 163 (68.0) [а]+, 159 (100) 
[г]*, 145 (73.6), 129 (10.8), 127 
(33.6) [6]*, 109 (16.4) [г-СЕ»]*, 

95 (25.2), 91 (66.4), 77 (44.0), 69 
(37.2) [СЕз]+, 51 (28.4), 43 (62.4), 
39 (37.6) 

XVII |48. .64|18.25|25.14| CH CLP: Я .50|18.90|25.32| 378 (0.5), 376 (1.1), 374 (1.8) [М]+, 
341 (2.7), 339 (7.6) [М-СП*, 197 
(0.4), 195 (2.2), 193 (2.8) [М-г]*, 
181 (100) [г]*, 167 (8.0), 165 (44.0), 
163 (62.4) [а]*, 129 (8.8), 127 
(32.2) [а-НС+, 69 (12.0) [СЕ.]+ 


XVIII | 80. | Сы : i 310 (2.4) [M]+*, 214 (16.8), 183 (17.6) 
[г] +, 127 (3.8), 97 (100) [а]+, 
55 (21.6) 

xix i ; i Caa i | 382 (7.9), 380 (23.7) [М]+, 337 (3.7) 


[М-:-Рг]*, 214 (5.7), 183 (81.6) 
[г] +, 169 (40.8), 167 (100) [а]*, 127 
(12.6), 125 (38.2) [в]+, 77 (15.8) 
sx : ; i т о, .69| 450 (2.8), 448 (7.8) [M]+*, 430 (1.0), 
428 (3.4) [М-НЕ]*, 251 (100) [г]*, 
169 (3.2), 167 (7.0) [a], 145 (1.0), 
127 (4.4), 125 (12.2) [в]*+, 95 (1.2), 
69 (1.8) [СЕ.]+ 

хх! | i -22 | СоньсЕо i , i .97 | 358 (7.2), 356 (20.8) [М]+, 337 (3.4) 
[М-Е]+, 321 (0.7) [M-C1]*, 189 
(1.4), 169 (36.0), 167 (100) [a]*, 
159 (72.0) [г]*+, 145 (2.9), 127 
(20.0), 125 (60.0) [в]+, 109 (2.4) 
[г-СЕ.]*+, 95 (1.3), 69 (1.0) [CFT 
XXII |57. ; l .42| C,H; C1F,0 : , ; .07| 380 (3.0), 378 (8.8) [М]+, 340 (0.8) 
[М-Е.]*, 181 (64.0) [r]*, 169 (30.0), 
167 (100) [а]+, 127 (23.3), 125 (70.0) 
[в]+, 69 (2.5) [СЕз]*, 56 (11.7) 
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Таблица 4 (продолжение) 


Найдено, 9 Вычислено, 9 
Масс-спектр, 


Формула 


XXIII i í 9.16 | 21.87 | Ci8H2BrC10 .79|5.49| 9.64|21.73 
XXIV i s i СозНоз СЮ. i i : 368 (1.2), 366 (3.6) [М]*, 183 (64.4) 
[r]*, 155 (32.0), 153 (100) [а]*, 
127 (8.0), 125 (19.2) [в]+, 93 (14.4), 
| 77 (20.4) 
XXV i i i ; Caia O0; .28|5.30| 8.15|13.10| 436 (1.3), 434 (4.0) [М]*, 415 (0.7) 
[М-Е]+, 251 (33.8) [г]+, 155 (34.0), 
153 (100) [а]+, 127 (4.6), 125 (13.0) 
[в] * 
XXVI ; .36|10.10| 16.00 | СН. СЕ О .06|5.30| 10.34 | 16.36 | 344 (0.8), 342 (2.4) [М]+, 323 
(0.7) [М-Е]+, 307 (2.3) [М-СП*, 
159 (12.0) [г]+, 155 (36.0), 153 
(100) [a]*, 145 (7.6), 127 (7.0), 

125 (22.0) [в]*+, 109 (5.4), 95 (7.2), 
69 (9.0) [СЕ.]+ 
XXVII |59. i : С17Н17С зо i : i 346 (0.4), 344 (1.2), 342 (1.3) [М]*, 
307 (0.6) [M-C1]*, 163 (1.5), 161 
(7.9), 159 (14.0) [r]*, 155 (26.6), 
153 (100) [a]+*, 127 (5.7), 125 

(16.6) [в]* 
376 (10.0) [М]*, 214 (8.3), 200 (22.0), 
199 (22.0), 183 (100) [г]+, 163 (88.1) 
[а]+, 135 (19.0) [в]*, 77 (16.1) 


ХХУПШ 82.74 |6.88 


XXIX 1|84.13|7.23 
Примечание. “ Для соединения (XXIII) - Br. 


шей мере, В-разрывом связей C—C и C—O по соединений (схема 2). В случае соединений 
отношению к ароматическим системам (бен- (ХХТУ—ХХУП) пики ионов Ő и в регистрирова- 
зильный отрыв [6]) для всех рассматриваемых — лись при m/z 153 (155) и m/z 125 (127. 


Схема 1 
с и C] ны в: i 
CI C] -HC] 
m* 99.0 
М*` (XIV-XVII) a, m/z 163 (165, 167) а-36, m/z 127 (129) 


R? = m-OCH; (XIV), m-(OC6H,CF;-m) (ХУ), m-CF; (XVI), Е; (XVII). 


Cxema 2 
J+ + 
о мое 
1 
с с Е. T 
6, m/z 167 (169) B, ый 125 (127) 


R3 
Mt’ (XIX-XXIII) „© - 


г, т/2 р ): 183 (м-ОС6Н5), 251 [м-(ОСвН4СЕз-м)], 
159 (м-СЕз), 181 (F5), 169 (м-Вг). 
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Получение фрагментов в из б доказывалось 
пиками метастабильных ионов т” 102.1, co- 
ответствовавших переходу 

-C2H4 


153+ ржа, 1957 


Замена хлора на этоксигруппу [соединения 
(I) и (XXVIII)] приводила к тому, что фрагменты 
б и в наблюдались соответственно при m/z 
163 и 135. Образование последнего возможно 
так же, как на схеме 2, за счет перегруппировки 
типа Мак-Лафферти [7] путем потери этилена 


из этоксильной группы: 
ВА It ]+ 
A -CHə=CH9 
= 
O ы O 
6, m/z 135 


а, т/г 163 


В масс-спектрах фторсодержащих соединений 
(ХУ—ХУП, XX—XXII, XXV, XXVI) аналитичес- 
ки значимыми были фрагменты СЕз'* (m/z 69), 
причем для соединений, содержащих трифтор- 
метильную группу (ХУ, XVI, ХХ, XXI, XXV, 
XXVI) наблюдались пики ионов г-СЕо\+ (m/z 
109), CeH4CF3't (m/z 145), СвНаЕ" (m/z 95). 
Последние, очевидно, получались из фрагментов 
m/z 145 за счет потери CF2, что характерно для 
фрагментации подобных соединений [8]. 

Данные об инсектицидной активности 2-ме- 
тил-2-(п-хлорфенил)пропил-(м-фенокси)бензи- 
лового эфира (ХХТУ) совпадают с литературны- 
ми: СК5о 0.047 при 20°C [9]. При испытании 
2-метил-2-(п-хлорфенил)пропил-м-(м-трифтор- 
метилфенокси)бензилового эфира (ХХУ) обнару- 
жено, что, аналогично сложным эфирам, введе- 
ние трифторметильной группы в феноксибен- 
зильный фрагмент снижает инсектицидную ак- 
тивность (СК5о 1.5 при 20°C). Эквимольная 
смесь простых эфиров (I) и (XXVIII) была в 2 
раза менее активна (СК5о 0.04 при 20°C), чем 
этофенпрокс [10], что свидетельствует об от- 
сутствии инсектицидных свойств у мета-изо- 
мера. 2,2,3,3-Тетраметилциклопропилметил- 
м-(фенокси)бензиловый эфир (XVIII) проявил 
умеренную токсичность по отношению к мухам, 
возрастающую с повышением температуры: 
СК5о 0.13 при 18°C и 0.03 при 20°C. 


Экспериментальная часть 


ИК спектры сняты на спектрометре UR-20 (в 
пленке). Спектры ПМР получены на спектро- 
метрах Tesla BS-497 (рабочая частота 100 МГц) 
и Bruker АМ-300 (рабочая частота 300 МГц). 
Спектры AMP 13С записаны на приборах Jeol 
ЕХ-900 (22.5 МГц) и Bruker АМ-300 (75 МГц). 
Химические сдвиги приведены в шкале д, вну- 
тренний стандарт — TMC, растворитель — СОЗ. 
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Масс-спектры получены на приборах МХ 1303 
и МХ 1320 при температуре ионизационной 
камеры 100—180°С и ионизирующем напряже- 
нии 70 эВ. Анализы ГЖХ выполняли на приборе 
Chrom-5, неподвижная фаза — SE-380 (5%), на 
носителе М-А\/-ПОМСЬ, длина колонки 1200 мм, 
температура 50—300°С (14 град/мин), газ-носи- 
тель — гелий. Синтезы с применением ультра- 
звука проводились на диспергаторе УЗДН-2Т с 
рабочей частотой 22 кГц. 

Испытания на инсектицидную активность 
проводились на комнатной мухе методом опрыс- 
кивания с помощью опрыскивателя ОМЛ в 
спиртовом растворе в концентрациях 0.0001, 
0.001, 0.005, 0.01, 0.05, 0.5 и 1.0% по дей- 
ствующему веществу. 

Алкилциклопропилкарбинолы (II), (III) [11] 
и арилзамещенные спирты (ТУ) [12, 13], (V) 
[14] получили восстановлением LiAlH4 мети- 
ловых эфиров соответственно цис-, транс-пер- 
метриновой, 2,2,3,3-тетраметилциклопропан- 
карбоновой, 2-(п-хлорфенил)изовалериановой 
и 2-(п-хлорфенил)изомасляной кислот в стан- 
дартных условиях [15]. ШЩелочной гидролиз 
нитрила 2-(п-хлорфенил)изомасляной кислоты 
в жестких условиях дал 2-(гидроксифенил)изо- 
масляную кислоту в виде смеси мета- и пара- 
изомеров в соотношении 1:1. Ее этерифика- 
ция этанолом привела к соответствующей смеси 
этиловых эфиров 2-(этоксифенил)изомасляных 
кислот, восстановлением которой LiAlH4 полу- 
чен 2-метил-2-(этоксифенил)-1-пропанол (УТа, 
6) в виде эквимольной смеси mema- и пара-изо- 
меров. 3,3-Диметилспиро(циклопропан-1,1°)- 
инден-2-метанол (УП) получили восстановле- 
нием этилового эфира 3,3-диметилспиро(цикло- 
пропан-1,1'-инден)-2-карбоновой кислоты [16] 
1{-Вио АН. 3-(м-Трифторметил)феноксибензил- 
бромид (УПТ) [17, 18] получили бромированием 
3-(м-трифторметил)фенокситолуола NBS в СС 
при УФ облучении [19]. м-Хлорметилбензо- 
трифторид (IX) синтезировали хлорметилирова- 
нием бензотрифторида метилхлорметиловым 
эфиром в присутствии С1ЗОзН [20]. Пентафтор- 
бензилбромид (Х) получили из пентафторбензи- 
лового спирта действием трехбромистого фосфора 
(21, 221. 

Общая методика получения спиртов из слож- 
ных эфиров. К 1.04 г (27.5 ммоль) АНА в 
50 мл абсолютного эфира при перемешивании 
добавляли 50 ммоль сложного эфира в 20 мл 
абсолютного эфира, перемешивали при кипя- 
чении 4 ч. При охлаждении и перемешивании 
добавляли ледяную воду, затем 10% -ную Н2504 
[при получении соединения (ПТ) вместо кислоты 
добавляли 15% -ный раствор МаОН, затем воду], 
отделяли эфирный слой, водный слой обраба- 
тывали эфиром. Объединенные экстракты про- 
мывали раствором NaCl, сушили NasSO4. 
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цис-, транс-3,3-Диметил-2-(2,2-дихлор- 
винил)циклопропилметанол (II). Получили с 
выходом 96% из этилового эфира цис-, транс- 
перметриновой кислоты, пы 1.5030. ИК спектр 
(см-Г): 3336 (O—H); 1612 (С=С); 1390, 1376, 
1155, 1135 (СМе2); 3060, 1020 (циклопропан). 
Спектр ПМР (0, м.д.): 1.09 си 1.13 с (6H, 
2СНз, цис-изомер), 1.18 с (6H, 2СНз, транс- 
изомер), 1.31 м (1H, СНСН.), 1.59 м (1H, 
СНСН=С), 2.41 уш.с (1H, ОН), 3.59 м (2H, 
СН2ОН), 5.59 д (1H, СНСН=С, J 7.0 Гц, цис- 
изомер), 5.68 д (1H, СНСН=С, J 7.0 Гц, транс- 
изомер). Найдено, %: С 48.80; H 5.85; C1 35.39. 
СзН12С1520. Вычислено, %: С 49.25; H 5.83; 
Cl 35.40. 

2-Метил-2-(этоксифенил)-1-пропанол (УТа, 6). 
Получили с выходом 88% из эквимольной сме- 
си орто- и мета-изомеров этилового эфира 
(этоксифенил)изомасляной кислоты. ИК спектр 
(см-Г): 3400 (O—H); 1392, 1360, 1184, 1155 
(СМе2); 1248, 1052 (Cap—OEt). Спектр ИМР 
0 Mkh 1.28 c- (6H, 2CH3), 2.39 т (3H, 
СН.СНз, J 8.7 Гц), 2.86 m.c. (1H, ОН), 
3.52 с (2Н, СН20), 4.00 к (2H, CHəCH3, J 
8.7 Гц), 6.77—7.31 м (4H, Ar). Найдено, %: 
С 80.84; Н 10.12. С12Н180. Вычислено, %: 
С 80.384: H 10-20. 

цис-, транс-3,3-Диметилспиро(циклопропан- 
1,1'-инден)-2-метанол (УП). К раствору 1.55 г 
(6.4 ммоль) этилового эфира цис-, транс-3,3- 
диметилспиро(циклопропан-1,1'-инден)-2-кар- 
боновой кислоты в 6.4 мл гептана под аргоном 
при 20°С прибавили 2.82 мл 80% -ного раствора 
i-BusAlH и реакционную массу перемешивали 
1 ч при той же температуре. Затем при охлаж- 
дении реакционную массу обработали 2%-ным 
раствором Н и продукты реакции экстрагиро- 
вали эфиром. Эфирный раствор промыли водой 
и высушили М#5О4. После отгонки раствори- 
теля получили 1.2 г (94%) соединения (УП) (при 
использовании LiAlH4 образуется сложная смесь 
продуктов). пр 1.5445. ИК спектр (см "): 
3344 (ОН); 1636 (C=C); 1392, 1376, 1184, 1144 
(СМе2); 3064, 1024 (циклопропан). Спектр ПМР 
(ô, м.д.): 1.13 m (2H; С2Н), 1.34 с (ЗН, С2?НЗ, 
цис-изомер, син-атом), 1.41 с (8H, CH3, цис-, 
анти-), 1.43 с (6H, С5Нз, CH3, транс-, син- и 
анти-), 3.90 м (4H, C1H3), 4.02 m.c (2H, ОН), 
6.31 д (1H, С7Н, цис-, J 5.6 Гц), 6.38 д (1H, 
С7Н, транс-, J 5.6 Гц), 6.80 д (1H, С8Н, цис-, 
J 5.6 Гц), 6.90 д (1H, С8Н, транс-, J 5.6 Гц), 
7.15—7.42 м (4H, С10Н-—С13Н). Спектр AMP 
13С (ô, м.д.): 17.26 CË (цис-изомер, син-атом); 
20.32 C? (транс-); 21.85 CÊ (транс-); 21.99 
СЗ (цис-); 22.90 C? (транс-); 27.64 CÊ (цис-, 
анти-); 28.08 С4; 37.91 C2; 61.12 C! (цис-); 
62.07 Ci (транс-); 121.09, 121.93, 124.04, 
128.23, С10—С13; 123.55 Cê; 135.29 C7; 
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142.61 С9;: 145.41 С14. Найдено, %: С 83.99; 
H 8.10: С14Н160. Вычислено, АУ: 83.95; 
H 8.07. m/z: 200 [М]+, 169 [М-СН2ОН]+, 
142 141, 428 116. 

Общая методика получения простых эфиров. 
Смесь 2 ммоль спирта с 2 ммоль бензилгалоге- 
нида растворяли в 7 мл ТГФ, добавляли 0.14 г 
(2 ммоль) 80% -nuoro КОН и 0.04 г (0.1 ммоль) 
Ви. МГ и перемешивали, контролируя окончание 
реакции методом TCX. Реакционную массу pas- 
бавляли эфиром и пропускали через неболышой 
слой силикагеля. Отгоняли растворитель и OC- 
таток в случае необходимости подвергали раз- 
делению на компоненты с помощью колоночной 
хроматографии на силикагеле. 
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Окисление М№-аминофталимида тетраацетатом свинца в присутствии В-фенилазости- 
рола или 1-фенилазоциклогексена приводит к фенилазо-1-фталимидоазиридинам — 
первым производным С-азоазиридина. 1-Фенилазоциклопентен дает совершенно другой 
продукт — 2-фенил-2,4,5,6-тетрагидроциклопента[а]-1,2,3-триазол. Из 2-фенилазо- 
пропена получена смесь соответствующего триазола и М-[2-(фенилгидразоно )пропили- 
денамино] фталимида, но та же реакция с циклическим азоалкеном — 3,3,5-триметил- 
3Н-пиразолом — дает смесь трех регио- и стереоизомерных фталимидоазиминов. 


Окисление М№-аминофталимида и многих 
сходных М-аминогетероциклов тетраацетатом 
свинца в присутствии соединений со связью С=С 
является общим методом синтеза разнообразных 
производных М-аминоазиридина (так называе- 
мое «окислительное аминоазиридинирование») 
[1—5]. С другой стороны, идущее в тех же 
условиях окислительное присоединение М-ами- 
нофталимида к азосоединениям приводит к но- 


вому классу полиазотистых 1,3-диполей — ` 


фталимидоазиминам [3,6]. Более 20 лет счита- 
лось, что обе эти реакции идут с промежуточным 
участием соответствующих аминонитренов, од- 
нако в 1987 году Аткинсоном было показано, 
что, по крайней мере, в обычных условиях окис- 
лительного аминоазиридинирования, ниже 0°С, 
образование азиридинов проходит через другой 
интермедиат — М-ацетоксигидразин — и не 
включает участие аминонитренов (см. обсуж- 
дение в работах [3—5]). 

Независимо от того, какой конкретный ин- 
термедиат участвует в обоих превращениях, для 
сопоставления реакционной способности связи 
C=C и азогруппы было целесообразным провести 
эту реакцию с субстратами, имеющими оба типа 
реакционных центров, прежде всего, с сопря- 
женными азоалкенами. Поэтому в настоящей 
работе мы исследовали окисление М-амино- 
фталимида тетраацетатом свинца в присутствии 
легко доступных (Е)-1-фенилазоалкенов [7—9] 
и 3,3,5-триметил-3Н-пиразола [10], имеюще- 
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го (-конфигурацию сопряженной азогруппы 
(предварительное сообщение см. [11]). 

Оказалось, что состав продуктов очень сильно 
зависит от структуры исходных азосоединений. 
Так, из В-фенилазостирола и 1-фенилазоцикло- 
гексена получены соответствующие фенилазо- 
1-фталимидоазиридины (I, II) — первые произ- 
водные С-азоазиридина. 


Ph Ph 


Phth—NH ` 
ии Приб. 9 ==N + PhthNH 
РИА РЬ(ОАс)4 31 o; 
Ph N Ph 
PhthN 
L-38% 
m PhthN 
E Phh—NH; N 
We a N=N + PhthNH 
C 
4 24%, 
П, 51% 
О 
PhthN— = N— 
O 


Фенилазоазиридины (I) и (II), лимонно-жел- 
тые кристаллические вещества, стабильны при 
комнатной температуре в течение, по меньшей 
мере, нескольких недель, но разлагаются при 
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нагревании. Их состав подтверждается резуль- 
татами элементного анализа, а строение — 
спектральными данными. Типичная для многих 
производных М№-аминоазиридина медленная HH- 
версия азиридинового атома азота [12] прояв- 
ляется наличием в спектрах AMP 1H и 18C 
2-фенил-3-фенилазоазиридина (I) двух наборов 
сигналов (син- и анти-инвертомеры) в соотно- 
шении ^10:1. Поскольку эффективный объем 
фенилазогруппы явно меньше, чем фенильного 
заместителя, неудивительно, что основным здесь 
является инвертомер с син-ориентацией фтал- 
имидной и фенилазогруппы (отнесение инверто- 
меров сделано по спектру AMP 1H на основании 
хорошо известных для других М№-фталимидоази- 
ридинов закономерностей экранирования [12]). 
По тем же причинам бициклический аддукт (П) 
с фенилазоциклогексеном существует исключи- 


Ph 
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тельно в форме син-инвертомера. Интересно 
отметить, что азоазиридины (I) и (II) можно pac- 
сматривать как новые члены ряда геминальных 
азогидразинов, первые представители которых 
были получены нами в начале 70-х годов [13]. 

В обоих случаях реакция идет только по связи 
C=C, не затрагивая азогруппу; с учетом возврата 
исходных азосоединений (41% и 38%) выход 
азоазиридинов (I) и (II) составляет 64% и 82% 
соответственно. Однако переход от 1-фенилазо- 
циклогексена к, казалось бы, очень сходному с 
ним 1-фенилазоциклопентену неожиданно при- 
водит к совершенно иному продукту реакции — 
2-фенил-2,4,5,6-тетрагидроциклопента [4] - 
1,2,3-триазолу (ПТ), а из 2-фенилазопропена 
получается смесь аналогичного триазола (УП) 
и М-[2-(фенилгидразоно)пропилиденамино] - 
фталимида (IV). 


PhthN—NH3 A= 
N=N ra -a - + PhthNH 
E — 
j N 48% 
Ш, 70% 
Ph Ph 
Fi 
М= ——> PhthN ~N N~NH 
| 
PhthN IV, 39% 
Ph 
У PhthN—NH3 
Ph | T 
ЕЕ, PhthN 
F- a i А 
РЫВМ ^^^ М‘ J~ да I 
у В 
VI 
N 
dii 
Pi < + PhthNH 
м7 46% 


Образование триазолов в реакциях окисли- 
тельного присоединения М-аминогетероциклов 


как, к олефинам, TAK и к азосоединениям до сих 


пор не наблюдалось. Оно явно обусловлено спе- 
цификой использованных объектов — сопря- 
женных азосоединений — и может трактоваться 
как результат вторичных превращений перво- 
начально получающихся азоазиридинов или 
винилазиминов. Один из возможных вариантов 
показан на схеме — атака по азогруппе фенил- 


УП, 41% 


азоалкена с образованием непредельного фтал- 
имидоазимина (V), его циклизация в 1,2,3-три- 
азолин (УГ) (которую можно рассматривать как 
внутримолекулярное 1,3-диполярное цикло- 
присоединение или же как бл-электронную 
электроциклическую реакцию) и ароматизация 
последнего за счет потери молекулы фталимида. 
Вместе с тем, не исключено, что этот триазол 
образуется иным путем, например, через азоази- 
ридин. 
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Выделенный в последней реакции бис-гидразон 
(ТУ) также может, на наш взгляд, получаться 
как из триазолина (УТ), так и в результате рас- 
пада соответствующего 2-фенилазоазиридина. 
Таким образом, нами показано, что окислитель- 
ное присоединение М-аминофталимида к ġe- 
нилазоалкенам может идти по связи С=С [об- 
разование фенилазоазиридинов (I) и (11)], но 
нет достаточных оснований утверждать (или 


и PhthN—NH3 -a В 


w 


PhthN 


VIII, 40% 


Вследствие частично двойного характера 
обеих связей азот-азот азиминовой группировки 
азимины могут, в принципе, существовать в 
четырех стереоизомерных формах: ЕЁ, EZ, ZE и 
ZZ. ЕЕ-Форма наиболее стерически напряжена, 
и для ациклических азиминов соединения этого 
ряда до сих пор не наблюдались, однако три 
остальных типа азиминов хорошо известны 
[3, 6]. Смеси стереоизомерных фталимидоази- 
минов часто удается разделить на индивидуаль- 
ные соединения, которые довольно устойчивы 
в твердом состоянии, но в растворах опять прев- 
ращаются в равновесную смесь стереоизомеров. 

У производных циклических азосоединений 
конфигурация одной связи азот-азот азимино- 
вого фрагмента жестко закреплена, и в случае 
3,3,5-триметил-3Н-пиразола можно ожидать 
образования не более двух стереоизомерных 
форм каждого из двух региоизомерных азими- 
нов. Методом рентгеноструктурного анализа 
[выполнен К.Вурстом (Dr. K.Wurst), универ- 
ситет Инсбрука, Австрия] установлено, что 
главный продукт этой реакции имеет структуру 
7-3,3,5-триметил-3Н-пиразолио-1-фталими- 
доимида (VIII). Нагревание раствора соедине- 
ния (VIII) в течение 20 ч при 100°C не вызывает 
никаких изменений спектра AMP 1H, но через 
65 u при 150°C в о-дихлорбензоле (или CDCla) 
этот азимин превращается в трициклический 
фталазиндион (ХПГ (такая потеря молекулы 
азота очень типична для фталимидоазиминов 
[3, 6]). 

Индивидуальные соединения (IX) и (X) в 
растворах способны переходить друг в друга. 
При комнатной температуре изомеризация идет 
медленно, но их равновесное соотношение (2:3) 
достигается из чистого изомера (IX) за 40—60 u 
при 55°С (CDCl) и всего за несколько часов 
при 100°С (о-дихлорбензол). Термолиз смеси 


исключать), что в других случаях первичным 
процессом может являться атака по азогруппе 
с образованием соответствующих непредельных 
фталимидоазиминов. 

В связи с этим интересно отметить, что та же 
самая реакция с циклическим азоалкеном — 
3,3, 5-триметил-3Н-пиразолом — дает только 
смесь трех регио- и стереоизомерных фталими- 
доазиминов (VIII—X). 


». 
+ PhthNH 


| отец | 
A 24% 
PhthN wy 1 


A E y y 


Смесь стереоизомеров ~ 6:1 


О 
А М 
vi ——> | 
0) 


Х1, 50% 


+ (PhthN-) + PhthNH 
30% 20% 


изомеров (IX) и (X) при 140°C дает более десятка 
продуктов, но азимин (VIII) среди них отсутст- 
вует (как и во всех опытах по изомеризации). 
Отсюда следует, что соединения (IX) и (X) — 
это два стереоизомера другого региоизомерного 
азимина, 3,3,5-триметил-3Н-пиразолио-2- 
фталимидоимида, однако установить конфигу- 
рацию каждого из них нам пока не удалось. 

Единственным продуктом, общим для всех 
реакций с а,б-ненасыщенными азосоединения- 
ми, является фталимид. Его образование при 
окислении М№-аминофталимида весьма типично 
и обычно трактуется как, результат взаимодейст- 
вия реакционноспособного интермедиата (фтал- 
имидонитрена или М№-ацетоксиаминофталимида) 
с исходным М-аминофталимидом [14]. Этот 
процесс всегда конкурирует с окислительным 
присоединением М-аминофталимида к олефи- 
нам и азосоединениям, и для инертных субст- 
ратов фталимид становится основным продуктом 
реакции. Другими словами, его выход обычно 
может рассматриваться как мера «инертности» 
субстрата. Однако случай образования 2-фенил- 
триазолов представляет исключение, поскольку 
при любом его механизме фталимид должен 
отщепляться уже после взаимодействия интер- 
медиата с азоалкеном. 

Приведенные результаты показывают, что 
окислительное присоединение М№-аминофтал- 
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имида к а,В-ненасыщенным азосоединениям 
приводит к широкому спектру полиазотистых 
соединений, причем его направление может 
кардинально меняться под влиянием очень не- 
значительных изменений в субстрате. Законо- 
мерности этого влияния, несомненно, заслужи- 
вают дальнейшего изучения. 


Экспериментальная часть 


Спектры AMP 1H и 13С записаны на приборе 
Gemini-2000 (200 МГц) фирмы Varian для раст- 
воров соединений в СОС]3 или ДМСО-46, внут- 
ренний стандарт — ТМС или сигналы раствори- 
теля. Масс-спектры получены на масс-спект- 
рометре МАТ 95 фирмы Finnigan. Использовали 
ионизацию методом электронного удара (энергия 
ионизирующих электронов — 70 эВ), химиче- 
скую ионизацию и метод FAB (Cs источник, 
20 кВ, 0.2 мкА) в матрице 3-нитробензилового 
спирта. Съемку ИК спектров проводили на 
Фурье-спектрометре Galaxy Series 3000 фирмы 
Mattson (таблетки с KBr). Элементный анализ 
выполнен на автоматическом С,Н,М№-анализа- 
торе НР-185В фирмы Hewlett-Packard. Препа- 
ративное разделение реакционных смесей про- 
водили методом колоночной хроматографии на 
силикагеле с использованием элюентов различ- 
ной полярности. Состав реакционных смесей, 
полученных при разделении фракций, и чистоту 
выделенных препаратов контролировали мето- 
дом TCX на пластинках АГОСВАМ SIL С/ОУ254 
фирмы Macherey-Nagel. 

Использованные в работе сопряженные фе- 
нилазоалкены и 3,3,5-триметил-3Н-пиразол 
получены по методикам [7—10]. Растворы не- 
стабильного 2-фенилазопропена в CHə2Cl roro- 
вили согласно работы [9] непосредственно перед 
употреблением; остальные препараты хранили 
не более нескольких недель при температуре 
ниже 0°C. М-Аминофталимид получен по npo- 
писи [15]. 

Общая методика окислительного присоедине- 
ния М-аминофталимида к а,В-непредельным 
азосоединениям. Хорошо перемешиваемую сус- 
пензию 1 г (7 ммоль) поташа и 162 мг (1 ммоль) 
М№-аминофталимида в растворе 1 ммоль непре- 
дельного азосоединения в 10 мл CHəClə охлаж- 
дали ниже —10°С на бане лед/соль и в течение 
40 мин добавляли к ней по каплям раствор 580 
мг (85% содержания, реагент, 1.1 ммоль) тет- 
раацетата свинца в 15 мл CHəClə. Смесь nepe- 
мешивали 40 мин при —10°С, 10 мин при ком- 
натной температуре и фильтровали через фильтр 
Шотта, покрытый силикагелем и поташом 
(каждый слой 5 мм). Вязкий осадок неоргани- 
ческих солей промывали СН2С15 до обесцвечи- 
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вания фильтрата (100—120 мл). Объединенные 
растворы упаривали в вакууме на роторном ис- 
парителе при пониженной температуре, остаток 
делили на колонке с силикагелем. 

Реакция с 1-фенил-2-фенилазоэтеном [7] 
(208 мг, 1 ммоль). Остаток после упаривания 
(314 мг) растворили в минимальном количестве 
хлороформа и нанесли на колонку с 30 г сили- 
кагеля. Элюировали петролейным эфиром, за- 
тем — смесью петролейный эфир—эфир, 5:1. 
Получили 86 мг (41%) исходного азосоединения, 
Rf 0.74 (эфир) и 139 мг (38%) 2-фенил-3-фе- 
нилазо-1-фталимидоазиридина (Г). Лимонно- 
желтые кристаллы, т.пл. 120—124°С, Е; 0.64 
(эфир). ИК спектр (v, см"): 3059, 3028, 2922, 
1771, 1121 в.е 111 o.c, 1011, 1499, 1451, 
1377 с, 1333, 1177, 1154 с, 1138 с, 976, 895, 766, 
706 o.c, 689 с, 637, 525. В спектре AMP 1H 
(CDCl3) видны сигналы E- и Й-инвертомеров в 
соотношении ~1:10 (д, м.д.): 4.48 д (H? Е-фор- 
мы, J 4.4 Гц), 4.83 д (3.9 Гц) и 4.97 д (J 
3.9 Гц), H? и H? #-формы; 6.27 д (НЗ Е-формы, 
J 4.4 Гц), 7.25—8.05 м (2Ph, C6H4). Спектр 
SMP 13С основного Й-инвертомера (СОС, ô, 
м.д.): 51.06 (C), 74.29 (C°), 122.50 и 123.15 
(Phth, С3,6 и 3-РЬ, Со), 127.40 (2-РЬ, C°), 
128.54 (2-Ph, С”), 128.68 (2-Ph, С*) 129.01 
(3-РЬ, См), 130.45 (Phth, C12), 131.33 (3-РЬ, 
Сл), 134.06 (Phth, C45), 134.22 (2-РЬ, Си), 
151.91 (3-РЬ, С“), 164.67 (С=О). Масс-спектр 
[ЭУ, m/z (Готн., %)1: 368 (2) М+, 367 (2), 366 (3), 
291 (5), 263 (3), 250 (3), 222 (20), 221 (100), 220 
(39), 194 (15), 193 (3), 181 (6), 180 (8), 147 (28), 
146 (5), 118 (16), 195 (17), 104 (28), 103 (24), 
92 (7). 91 688), 90 $5), 89 65), TT (UT), T6 (25), 
15 (4), 74 (4), 65 (5), 64 (16), 63 (8), 51 (9), 50 (8), 
39 (4), 28 (13). Найдено, %: С 71.38; Н 4.50; 
М 15.18. С22Н16М№4О2. Вычислено, %: С 11.73; 
Н 4.38; М 15.21. Последние фракции содержа- 
ли 45 мг (31%) фталимида, В; 0.58 (эфир), 
т.пл. 2380—234°С (этанол). 

Реакция с 1-фенилазоциклогексеном [8] (373 
мг, 2 ммоль). Остаток после упаривания (663 мг 
смесь маслообразного вещества и кристаллов) 
растворили в 10 мл смеси эфир—хлороформ, 1:1, 
и делили на колонке с 50 г силикагеля. Элюи- 
ровали смесью петролейный эфир—эфир, 9:1, 
затем чистым эфиром. Получили 39 мг чистого 
исходного азосоединения А; 0.57 (петролейный 
эфир—эфир, 9:1), 540 мг его смеси с азоазири- 
дином (II) и 63 мг фталимида (Rf <0.03). При 
повторном разделении смеси на 48 г силикагеля 
в системе петролейный эфир—эфир, от 3:1 до 2:1, 
выделили еще 102 мг 1-фенилазоциклогексена 
(суммарный возврат 141 мг, 38%), 9 мг фтал- 
имида (последняя фракция, общий выход 72 мг, 
24%) и 347 мг (51%) 1-фенилазо-7-фталимидо- 
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1-азабицикло[4.1.0]гептана (II). Желтая вяз- 
кая жидкость, бурно вспенивающаяся при упа- 
ривании ее растворов в вакууме. При растира- 
нии с 2—3 мл петролейного эфира превращается 
в лимонно-желтые кристаллы, которые пере- 
кристаллизовали из метанола. Т.пл. 89—95°С 
(с разл.; часть расплавленного вещества прев- 
ращается в новые кристаллы, окруженные жид- 
костью, которые окончательно плавятся при 
180—190°С). При анализе методом ТСХ быстро 
разлагается после высушивания пластинки, 
давая ярко флуоресцирующее голубым цветом 
пятно (В; 0.33, петролейный эфир—эфир, 9:1). 
Спектры AMP 1H (CDCl, д, м.д.): 1.3—1.8 м 
(4H), 2.02—2.29 м (2H), 2.4Тд.д.д (1H, а 13, 
(0 Гц. во д.и.д ПН; + 14.0, 1,6 Гц 9,99 
д.д (1H, H, J 5.3, 1.4 Гц), 7.27—7.36 m (ЗН, 
m- ип-Н), Т.40—7.50 m (2H, о-Н), Т.60—7.79 
м (4H, C6H4); спектр AMP 18C (СОС15, д, м.д.): 
20.04, 20.34, 23.45 и 23.50 (С2—С5); 50.76 
(Сб), 72.94 (C3; 122:10 (0%; 122.75. (Phih, 
С3,6), 128.82 (См), 130.52 (С”), 130.64 (Phth, 
С/1,2), 133.73 (Phth, С4,5), 151.82 (С“), 164.98 
(С=О). Найдено, %: С 69.08; H 5.24; М 16.01. 
С2оН1зМ№02. Вычислено, %: С 69.35; H 5.24; 
N 16.17. 

Реакция c 1-фенилазоциклопентеном [8] 
(487 мг, 2.83 ммоль). Остаток после упаривания 
(775 мг) растерли с 10 мл хлороформа и отфиль- 
тровали осадок (фталимид, 198 мг, 48%). При 
разделении фильтрата на колонке с 50 г сили- 
Karera хлороформом получили 57 мг (12%) 
исходного 1-фенилазоциклопентена, Е; 0.55 
(СНС]3) и 368 мг (70%) 2-фенил-2,4,5,6-тетра- 
гидроциклопента [ 4] -1,2,3-триазола (ПТ). Ce- 
ровато-белые кристаллы, т.пл. 64—66°С, А; 
0.38 (CHCl). Спектр AMP 1H (CDCl, д, м.д.): 
2.48—2.70 квинтетоподобный м (2H, Н5), 2.86 
триплетоподобный м (4H, H46, J 7 Гц), 7.26т.т 
ПН; #-H; J Tiy i-e Гы) T43 т.м (2H, xH, 
7.6 Гц), 7.98 д.м (2H, о-Н, J 7.4 Гц); спектр 
SMP 18C (СОС15, д, м.д.): 22.20 (C46), 28.74 
(Cê), 118.16 (C°), 126.35 (С”), 129.14 (См), 
140.74 (С“), 156.77 (С3а,6а). Масс-спектр (FAB), 
m/z (Готн., %): 187 (15), 186 (100) [М+1]+, 185 
(42). Найдено, %: С 11.37; Н 6.08; М 23.18. 
C11H11N3. Вычислено, %: С 71.33; H 5.99; 
М 22.69. 

Из реакции с 2-фенилазопропеном {(взят 
0.1 М. раствор азосоединения в СН5С]5, приго- 
товленный из 3 ммоль 1-(2-фенилгидразоно- 
пропил)пиридиний иодида по прописи [9] me- 
посредственно перед употреблением)} после упа- 
ривания раствора получили 7195 мг маслянистого 
остатка, который растворили в 50 мл CHə2Clə и 
разделяли на 100 г $105 эфиром. Повторным 
разделением смешанных фракций получили 


202 мг (46%) фталимида и два продукта реак- 
ции. 
М-(2-Фенилгидразонопропилиден)аминофтал- 
имид (ТУ). Выход 362 мг (39%). Красные иглы, 
т.пл. 250—253°С (метанол). В; 0.45 (эфир). 
Плохо растворим в обычных органических раст- 
ворителях. Спектр AMP 1H (CDCl, ô, м.д.): 
2.29 c ВЫ, CH5), 6.97 r.r (1H, n-H, J 7:1, 1.2 
Гц), 7.17—7.25 a.m (2H, о-Н), 7.26—7.39 т.м 
(2H, m-H), 7.72—7.82 m (2H, Phth, H45), 
7.87—7.97 m (ЗН, Phth, H26, МН), 9.05 c (1H, 
N=CH); ДМСО-а6: 2.19 c (ЗН, CH3), 6.91 m (1H, 
n-H), 7.25—7.836 m (4H, o- n m-H), 7.85—7.96 
M (4H, Phth, НЗ—Нб6), 8.85 c (1H, N=CH), 10.08 
w.c (1H, МН); Спектр AMP 18C (ДМСО-ав, ô, 
м.д.): 9.79 (CH3), 113.62 (С°), 120.86 (С”), 
123.36 (Phth, C26), 129.12 (См), 130.16 (Phth, 
С1,2), 134.85 (Phth, C45), 139.60 (C), 144.27 
(N=C), 160.41 (N=CH), 164.56 (С=О). Macc- 
спектр (ХИ, NH3), m/z (Готн., %): 308 (19), 307 
(100) [М+1]*, 306 (13). Найдено, %: С 66.02; 
H 4.73; N 18.24. С17Н14М4О2. Вычислено, %: 
с 66.66; H 4.61; М 18.29. 

4-Метил-2-фенил-2Н-1,2,3-триазол (УП). 
Выход 161 мг (41%). Вязкая бесцветная жид- 
кость, быстро темнеющая при стоянии. В; 0.68 
(эфир). Спектр AMP 1H (CDCl, д, м.д.): 2.40 с 
(GIL CHa), T-8080 T-T GH, я-Ы, d TA, 1,2 TO, 
7.45 т.м (2H, м-Н, J 7.6 Гц), 7.55 с (1H, H’), 
8.03 д.м (2H, о-Н, J 7.6 Гц); спектр AMP 18C 
[прибор АМ-300 фирмы Bruker, 75.5 МГц (ð, 
м.д.)]: 10.71 к (CH3, Чсн 128.5 Гц), 118.49 
д.м (C°, 1/сн 163 Гц), 126.94 д.т (С", 1/сн 163, 
ЗУсн 8 Гц), 129.14 H.A Or, 1.7 сн 162, ЗУсн 8 Гц), 
134.91 a.x (C, сн 191, З/сн 3.4 Гц), 139.89 
м (С“), 145.34 д.к (Cf, 2Усн 11.3, 6.8 Гц). 
Спектры ЯМР этого соединения, описанные в 
литературе [16], практически идентичны при- 
веденным выше. Масс-спектр (ХИ, NH3), m/z: 
160 [М+1]*. 

Реакция с 3,3,5-триметил-3Н-пиразолом 
[10] (550 мг, 5 ммоль). В результате разделения 
1.124 г остатка после упаривания на 120 гси- 
ликагеля (элюент CHəClə, затем СН2С5—эфир, 
от 9:1 до 1:2) получили 230 мг (17%) смеси ази- 
минов (IX, X) ~6:1, 546 мг (40%) азимина (VIII) 
и 213 мг (29%) фталимида. 

(2)-3,3,5-Триметил-3Н-пиразолио-1-фтали- 
мидоимид (УПО. Светло-желтые кристаллы, 
т.пл. 169—17ГС (этанол), В; 0.18 (бензол— 
этилацетат, 9:1). Спектр AMP 1H (СОЦ, ô, 
м.д.): 1.31 с [6Н, С(СНз)5], 2.37 д (8H, CH3, 
J 1.4 Гц), 6.60 уш.с (1H, H9), 7.68—7.75 м 
(2H, Phth, H45), 7.80—7.87 м (2H, Phth, Н3,б); 
спектр ЯМР 183C (СОСЦ., ô, м.д.): 11.10 (CH3), 
23.43 [C(CH3)2], 75.24 (СЗ), 123.20 (Phth, С3,5), 
131.24 (РЫБ, С1>2), 133.75 (Phth, С4,5), 141.23 
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(C4), 141.29 (C), 164.55 (С=О). Масс-спектр 
(ХИ, NH3), m/z (Готн., %): 272 (24), 271 (100), 
[M+1]+, 270 (8), 228 (9), 227 (69), 104 (6), 96 
(73). Найдено, %: С 62.77; H 5.29; М 21.14. 
С14Н14 №02. Вычислено, %: С 62.21; H 5.22; 
М 20.73. 

Перекристаллизацией смеси изомеров (IX, X) 
из этанола получен ее основной компонент — 
3,3,5-триметил-3Н-пиразолио-2-фталимидои- 
MHJ (IX). Светло-желтые кристаллы, т.пл. 88— 
85°C (этанол), Rf 0.52 (бензол—этилацетат, 
9:1). Спектр AMP 1H (СОЦ, ô м.д.): 1.51 с 
[6Н, С(СН3з)2], 2.21 д (ЗН, CH3, J 1.3 Гц), 5.56 
к (1H, НУ, J 1.3 Гц), 7.69—7.79 m (2H, Phth, 
H25), 7.82—7.92 m (2H, Phth, H26); Спектр 
AMP 18C (СОС, д, м.д.): 16.89 (CH3), 27.93 
[С(СНз)2], 60.11 (C), 123.37 (Phth, C2-6), 
129.91 (C), 131.70 (Phth, С1,2), 134.08 (Phth, 
C45), 134.60 (C9), 166.78 (C=0). Масс-спектр 
(XH, NH3), m/z (Iormm., %): 272 (24), 271 (100), 
[М+1]*, 270 (8), 228 (9), 227 (69), 104 (6), 96 
(73). Найдено, %: С 62.56; H 5.32; N 21.14. 
С14Н14М№02. Вычислено, %: С 62.21; H 5.22; 
М 20.73. Второе соединение, 3,3,5-триметил- 
3Н-пиразолио-2-фталимидоимид (X), охарак- 
теризован лишь в смеси с основным компонен- 
том, азимином (IX). Спектр AMP 1H (СОЦ, д, 
м.д.): 1.38 с [6H, C(CH3)21, 2.00 д (3H, CH3, 
J 1.3 Гц), 5.69 x (1H, H4, J 1.3 Гц), 7.69— 
7.79 m (2H, Phth, H45), 7.82—7.92 m (2H, Phth, 
H26); спектр AMP 18C (CDClz, д, м.д.): 22.89 
(CH3), 26.75 [C(CH3)2], 60.46 (СЗ), 123.48 
(Phth, C26), 126.59 (C), 132.18 (Phth, С1>2), 
133.74 (C2), 134.02 (Phth, C45), 167.00 (C=0). 
Масс-спектр (ХИ, NH3), m/z (Готн., %): 288 (4), 
[М+18]+, 229 (45), 228 (100), 227 (4), 210 (11), 
186 (7). 

Термолиз (й)-3,3,5-триметил-ЗН-пиразолио- 
1-фталимидоимида (УПТ). Это соединение со- 
вершенно стабильно в течение 137 ч при 55°С 
в СОЦ] или 20 u при 100°C в о-дихлорбензоле, 
но разлагается за 64 ч при 150°С в о-дихлор- 
бензоле или в CDCl. Раствор 54 мг (0.2 ммоль) 
азимина (VIII) в 0.4 мл СОЦ; в запаянной crek- 
лянной трубке нагревали 40 ч при 140°С в сталь- 
ном автоклаве, частично заполненном СНС]3. 
По спектру ЯМР 1Н в растворе еще оставалось 
^—25% исходного соединения, поэтому смесь HAr- 
ревали еще 40 ч при 150°С, что привело к пол- 
ному разложению исходного азимина. Согласно 
спектру ЯМР 1Н получена смесь трех продуктов 
термолиза: 1,1,3-триметил-5,10-дигидро-1Н- 
пиразоло [ 1,2-6 ] фталазин-5,10-диона (XI) 
(50%), фталимида (30%) и М-фталимидофтал- 
имида (20%), идентифицированного сравнением 
с заведомым препаратом, приготовленным из 
фталевого ангидрида и гидразин-гидрата сог- 
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ласно методу [15]. После выпаривания СОЦ 
в вакууме остаток (49 мг) разделяли на силика- 
геле, элюируя смесью петролейный эфир-—эфир 
(1:1). Получили 25 мг препарата пиразолофтала- 
зиндиона (XI) 85% -ной чистоты. Перекристал- 
лизацией из этанола выделили белые кристаллы 
ст.пл. 190—194°С. Спектр AMP 1H (ô, м.д.): 
1.80 с [6Н, С(СНз)2], 2.49 д (ЗН, CHa, J 1.5 
Гц), 5.15 к (1H, H2, J 1.5 Гц), 7.73—7.83 м 
(2H, H78), 8.24—8.36 м (2H, Нб,9); спектр AMP 
13C (ô, м.д.): 15.77 (CH3), 24.68 [C(CH3)2], 
69.34 (СГ), 116.88 (C2), 126.94 и 127.30 (C89), 
129.57 и 129.98 (С54,9а), 182.90 и 133.21 (C78), 
134.45 (СЗ), 154.62 и 155.25 (C10). Macc- 
спектр, m/z (Готн., %): 242 (15) M+, 228 (67), 227 
(100), 104 (14), 77 (11), 76 (19), 28 (12). Найде- 
но, %: С 69.70; H 5.65; М 11.68. С14Н14М№ 02. 
Вычислено, %: С 69.41; H 5.82; М 11.56. 

Авторы благодарны профессору К.-Х.Онга- 
una (K.-H .Ongania, университет Инсбрука, 
Австрия) за съемку масс-спектров. 
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В реакции 5,8-дигидрокси-2,3-дихлор-6б-этил-7-этокси-1,4-нафтохинона и 6-трет- 
бутил-5,8-дигидрокси-2,3-дихлор-1,4-нафтохинона с нуклеофилами — метанолом, 2- 
метоксиэтанолом, монометиловыми эфирами ди- и триэтиленгликоля, активированными 
фторид-анионом, на поверхности молекулярных сит, фосфата и карбоната кальция, 
нейтрального оксида алюминия и силиката магния, выход продуктов замещения в указан- 
ном ряду нуклеофилов падает. Среди сорбентов, нейтральный оксид алюминия и силикат 
магния — наиболее активные катализаторы. Все сорбенты являются также эффектив- 
ными катализаторами переэтерификации. 


Одной из ключевых стадий в синтезе фарма- 
кологически активных полигидроксипроизвод- 
ных нафтазарина (5,8-дигидрокси-1,4-нафто- 
хинона) является конверсия хлорированных 
нафтазаринов в соответствующие алкоксипроиз- 
водные [1]. Ранее нами описана реакция 
нуклеофильного замещения атомов галогена 
алкоксигруппами в 5-гидрокси-2,3-дихлор- 
1,4-нафтохиноне (2,3-дихлорюглоне), 2,3-ди- 
хлорнафтазарине и 1,4-дигидрокси-2,3-ди- 
хлор-9,10-антрахиноне (2,3-дихлорхинизарине) 
под действием метанола или 2-метоксиэтанола 
(которые одновременно являются средой), акти- 
вированных фторид-анионом, на поверхности 
нейтрального оксида алюминия [2]. 

В продолжение этих исследований мы провели 
сравнительное изучение некоторых металлсо- 
держащих сорбентов [нейтральный оксид алю- 
миния, силикат магния (флоризил), молекуляр- 
ные сита (4А), фосфат и карбонат кальция] в 
качестве катализатора, а также ряда спиртов 
(метанол, 2-метоксиэтанол, монометиловые 
эфиры ди- и триэтиленгликоля), активирован- 
ных фторид-анионом, играющих роль нуклео- 
фила и среды. Необходимо отметить, что, не- 
смотря на достаточно широкое использование 
фторидов щелочных металлов и тетраалкилам- 
мония на различных подложках в органическом 
синтезе, практически вся имеющаяся в литера- 
туре информация касается их использования 
в апротонной среде [3]. В качестве субстратов 
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в этой работе были использованы относительно 
доступные 5,8-дигидрокси-2,3-дихлор-б-этил- 
1-этокси-1,4-нафтохинон (I) [4, 5] и 6б-трет- 
бутил-5,8-дигидрокси-2,3-дихлор-1,4-нафто- 
хинон (II) [4] (табл. 1). 


OH О OH О 
в oH | # l 
Et R! t-Bu R 
OH О OH о 
Г ШУ, У, У I, УП, УШ 


I, R! = Cl, В? = Et; II, R = Cl; Ш, В! = ОСН.СН.ОМЬе, 

R? = Et; IV, R! = OCH,CH,OMe, R? = СН.СН.ОМе; V, 

R! = O(CH,CH,0)„Me, R? = (СН.СН.О).Ме; VI, R! 

= О(СН.СН.О).Ме, R? = (СН.СН.О).Ме; УП, R = OMe; 
VII, R = ОСН.СН.ОМе. 


В табл. 1 представлены результаты, получен- 
ные нами при изучении реакции нуклеофиль- 
ного замещения атомов хлора в субстрате (I) под 
действием кипящего 2-метоксиэтанола, акти- 
вированного CsF, в отсутствие металлсодержа- 
щего сорбента (№ 1), а также в присутствии 
нейтрального А15Оз, MgSiOg, молекулярных сит 
(4А), Саз(РО4)2 и СаСОз (№№ 2—6). Во всех 
случаях реакцию проводили до практического 
исчезновения продуктов монозамещения (по 
данным ТСХ) и эффективность катализатора 
оценивали по времени реакции и выходу про- 
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Таблица 1 


Каталитическая активность металлсодержащих сорбентов и спиртов, активированных фторид-анионом, в реакции 


нуклеофильного замещения атомов хлора алкоксигруппами в нафтазаринах (Т) и (П) 


Выход, 


% 


Нуклеофил Продукт 


реакции 


1 - MeOCH,CH,OH" 16 
2 Al0O3 MeOCH,CH,OH 63 
3 MgsSiO; MeOCH,CH,OH 65 
4 Сита (4А) MeOCH,CH,OH 47 
5 Caa(PO4)2 MeOCH,CH,OH 55 
6 CaCO; MeOCH,CH,OH 45 
7 А1503 MeOCH,CH,OH 58 
8 Al0O3 Me(OCH,CH3), OH" 49 
9 Al0O3 Me(OCHCH,) OH" 41 
10 А1503 МеОоН^ 59 
11 А15О3 MeOCH,CH,OH 47 
12 А1503 MeOH (80%), 73 


MeOCH,CH,OMe® (20%) 


Примечание. è Субстраты сушили при 50°C, 5 ч (1 мм рт.ст.). © Сорбенты активировали при 200°C, 2 ч (1 мм рт.ст.). 
в Фториды металлов сушили при 200°C, 2 ч (1 мм рт.ст.). Г Монометиловые эфиры (поли)этиленгликоля сушили CaSO; и 


фракционировали. А Метанол сушили и перегоняли над М=(ОМе).. ° Диметиловый эфир этиленгликоля сушили и перегоняли 


над Ма. 


дуктов дизамещения. Из полученных данных 
следует (табл. 1, №№ 2—6), что А! Оз и М#5103з 
проявили себя наиболее активными катализа- 
торами, использование которых приводит к су- 
щественному ускорению реакции и повышению 
выходов продукта дизамещения (IV). Как пред- 
полагалось ранее, роль металлсодержащего сор- 
бента заключается в активации субстрата вслед- 
ствие его хелатирования [2]. Необходимо отме- 
тить, что в отличие от некаталитического вари- 
анта реакции (табл.1, № 1), в результате KOTO- 
рой из субстрата (I) с низким выходом образо- 
вался продукт реакции (ПТ), во всех случаях, 
когда использовались металлсодержащие сор- 
бенты, нуклеофильное замещение атомов хлора 
в субстрате (Т) сопровождалось замещением 
этоксигруппы остатком используемого спирта 
с образованием эфиров (IV—VI) (табл. 1, №№ 
2—9). Таким образом, в исследуемых реакциях 
металлсодержащие сорбенты катализируют не 
только нуклеофильное замещение, но также и 
переэтерификацию. 

По сравнению с CsF (табл. 1, №2, 7) [2] КЕ 
в исследуемых реакциях проявил меньшую ак- 
тивность, что вполне согласуется с существую- 
щим взглядом на взаимосвязь между размером 
катиона М* и льюисовой основностью ионной 
пары MtF- [6]. Выходы продуктов нуклео- 


фильного замещения атомов хлора в субстрате 
(I) еще более снижаются при увеличении числа 
п групп СНэСНоО в используемых нуклеофилах. 
Так, для ряда п = 1, 2, 3 выходы продуктов ди- 
замещения (ТУ, У, УГ) падают (табл. 1, №№ 
1—9)". Этот эффект, вероятно, объясняется 
нарастанием в указанном ряду нуклеофилов 
способности к сольватации катиона K* за счет 
увеличения числа групп — доноров электронной 
пары — при жесткой специфической сольвата- 
ции фторид-аниона гидроксигруппой [6, 7]. 
Таким образом, бифункциональный характер 
моноэфиров (поли)этиленгликоля приводит к 
понижению льюисовой основности используе- 
мых фторидов щелочных металлов. Подобный 
результат недавно был получен при изучении 
реакции нуклеофильного замещения атомов га- 
логена алкоксигруппами в хлорированных 9,10- 
антрахинонах в гомогенной апротонной среде, 
но авторы оставили его без комментария [8]. 
Та же закономерность наблюдается на примере 
дихлорнафтазарина (II) — более реакционноспо- 


* Нуклеофильное замещение атомов хлора в субстрате (I) 
под действием МеОН (п = 0) в условиях, близких к описы- 
ваемым, дает 2,3,7'-триметокси-6-этилнафтазарин с выходом 
68% [2]. 
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собного, чем субстрат (I). Так, нуклеофильное 
замещение обоих атомов хлора субстрата (II) 
алкоксигруппами в МеОН (табл. 1, № 10) и 
2-метоксиэтаноле (табл. 1, № 11) приводит к 
продуктам дизамещения (УП, УПТ) с выходами 
59 и 41% соответственно. Снижение выхода 
продукта замещения (VIII) по сравнению с coe- 
динением (УП), как и в описанных выше экспе- 
риментах, связано с понижением специфической 
сольватации фторид-аниона в 2-метоксиэтаноле 
относительно MeOH. Это подтверждает экспе- 
римент, в котором добавление к МеОН димети- 
лового эфира этиленгликоля (20%), раствори- 
теля — донора электронной пары, специфично 
сольватирующего катионы [7] — приводит к 
повышению выхода продукта реакции (УП) 
(табл. 1, № 12). 

Количество вводимого в реакцию сорбента 
зависело от относительной активной площади 
его поверхности, которая была определена спек- 
трофотометрически по убыли поглощения раст- 
вора субстрата при À 509 нм (ADs509). Для этого 
равные по массе количества использованных 
сорбентов (табл. 1) помещали в раствор субст- 
para (I) и CsF в 2-метоксиэтаноле. Полученную 
смесь тщательно дегазировали и перемешивали 
15 u при 20°C. Затем сорбент отделяли, фильт- 
рат подкисляли НС! и измеряли остаточную 
оптическую плотность раствора при А 509 нм 
(0509), которую сравнивали с поглощением HC- 
ходного раствора субстрата (Г) (табл. 2). Mac- 
совые количества сорбента, вводимые в реакцию, 
рассчитывали относительно А|12Оз, активную 
площадь поверхности которого принимали за 
100% (табл. 2). 


Таблица 2 


Спектрофотометрическое определение относительной актив- 


ной площади (S) металлсодержащих сорбентов (по поглоще- 


нию при À 509 нм) 


№№ Количество 


опыта 


AD509 


Сорбент 0509 


сорбента, мг 


1 a = 
2 Сита (4А) 48 
3 Саз(РО4). 52 
4 CaCO3 57 
5 М#510. 66 
6 Al0O3 


Экспериментальная часть 


Электронные спектры поглощения получены 
на спектрофотометре Бресога M-40. Спектры 
AMP 1H измерены на спектрометре Bruker 


УУМ-250 с рабочей частотой 250 МГц в СОЦБ; 
химические сдвиги приведены в шкале д отно- 
сительно ТМС. Масс-спектры измерены на при- 
боре ГКВ-9000 с прямым вводом при энергии 
ионизирующих электронов 70 эВ. 

Контроль за ходом реакции и индивидуаль- 
ностью полученных соединений осуществляли 
методом TCX на пластинках Silufol UV-254 в 
системе гексан—ацетон (3:1). 

Выделение индивидуальных соединений из 
смесей продуктов реакций проводили методом 
препаративной TCX на пластинках (20 x 20 см) с 
незакрепленным слоем силикагеля (5—40 мкм) 
в системе гексан—ацетон (3:1 или 4:1). 

Синтез исходных соединений (I) и (II) осу- 
ществлен в соответствии с методиками работ 
(4, 5]. 

Взаимодействие замещенных нафтазаринов 
(Г) и (П) с нуклеофилами. Смесь хорошо высу- 
шенного субстрата (I) или (ТТ) (0.2 ммоль), 
безводного фторида щелочного металла (1.2 
ммоль), активированного сорбента (количества 
указаны в табл. 2) в 10 мл абсолютного спирта 
(табл. 1) перемешивали при кипячении (про- 
должительность проведения реакции указана 
в табл. 1). При использовании монометиловых 
эфиров ди- и триэтиленгликоля в качестве реа- 
гента и среды (табл. 1, № 8, 9) реакционную 
массу перемешивали при нагревании до 125+ 
+3°С. Аналогично при проведении процесса в 
2-метоксиэтаноле (табл. 1, № 11) реакционную 
смесь выдерживали при 642°C. После оконча- 
ния процесса реакционную смесь охлаждали, 
сорбент отделяли фильтрованием, промывали 
ацетоном или теплым метанолом (5 мл) с добав- 
лением неболыпого количества 10%-ной НС! 
(1 мл). Объединенный фильтрат концентриро- 
вали в вакууме, к остатку добавляли воду (5 мл) 
и обрабатывали EtsO или СНС]. Органический 
слой промывали водой, конц. раствором NaCl, 
сушили Ма250О4 и упаривали. Методом препа- 
ративной TCX выделяли соединения (ПТ—УТ, 
VIII) в виде темно-красных маслообразных 
продуктов. 

5,8-Дигидрокси-2,3-ди(1,4-диоксапентил)-6- 
этил-7-этокси-1,4-нафтохинон (III). Спектр 
SMP 1H: (СОЦ, ô, M.A., J, Гц): 1.15 т (3H, 
CHa, A Т.о), 1:42 т (8H, CHa, J T-5); TLR 
(2H, CH2, J 7-5), 3.42 с (6H, 20СН.), 8.73 м 
(4H, 20ОСН.), 4.33 x (2H, OCH, J 7.5), 4.46 м 
(2H, ОСН.), 4.50 m (2H, ОСН.), 13.00 c (1H, 
OH), 13.18 c (1H, ОН). Найдено, %: C 58.30; 
H 6.42. Cə0ọHə609. Вычислено, %: С 58.53; 
H 6.39. 

5,8-Дигидрокси-2,3,7-три(1,4-диоксапентил)- 
6-этил-1,4-нафтохинон (IV). Спектр AMP 1Н: 
(CDCI; 0, м.д,, J, Го): 1.10 т (3H, СН, J T.53} 
2.15 к (2Н, CHa; dJ Т.5), 3.39 с (ЭН, 30CHə), 
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3.69 м (6H, ЗОСН.), 4.40 m (2H, ОСН.), 4.46 м 
(4Н, 20СН.2), 12.97 с (1Н, ОН), 13.15 с (1HB, 
ОН). Масс-спектр [m/z (Готн., %)]: 440 (100) 
M, 408 (17), 382 (27), 350 (39), 324 (23). 
Найдено, %: С 57.40; H 6.47. C21H28010. Вы- 
числено, %: С 57.26; H 6.41. 
5,8-Дигидрокси-2,3,7-три(1,4,7-триоксаок- 
тил)-6-этил-1,4-нафтохинон (У). Спектр ЯМР 
1H: (СОС, д, M.A., J, Гц): 1.15 т (3H, CH3, J 
T.D) 2.75 n (H, CH3, J T:-5), 3,34 уш.с (6H, 
2OCH3), 3.38 c (ЗН, OCH3), 3.54 m (6H, 3OCHə), 
3.68 m (6H, 3OCHə), 3.82 m (6H, ЗОСН.), 4.44 м 
(2H, ОСН.), 4.48 m (2H, OCHə), 4.53 m (2H, 
OCH»), 12.99 c (1H, OH), 13.14 c (1H, OH). 
Найдено, %: С 56.45; H 7.14. Cə7H40013. Вы- 
числено, %: С 56.63; H 7.04. 
5,8-Дигидрокси-2,3,7-три(1,4,7,10-тетраокса- 
ундецил)-6-этил-1,4-нафтохинон (УГ). Спектр 
ASMP 1H: (СОЦ, ô м.д., J, Гц): 1.18 т (ЗН, 
СНа, 9 7.5), 2.15 к (2H, CHa, J 7.5), 3.37 с 
(6H, 20СНЗ), 3.38 с ЗН, ОСН3), 3.54 м (6H, 
ЗОСН2), 3.58—3.73 м (18H, 9ОСН.), 3.82 м 
(6H, ЗОСН.), 4.43 м (2H, ОСН.), 4.47 м (2H, 
ОСН2), 4.52 м (2H, ОСН.), 13.00 с (1H, ОН), 
13.15 с (1Н, ОН). Найдено, %: С 55.91; H 7.52. 
СззН52О16. Вычислено, %: С 56.24; H 7.44. 
6-трет-Бутил-5,8-дигидрокси-2,3-ди(1,4- 
диоксапентил)-1,4-нафтохинон (УП). Спектр 
SIMP 1Н: (СОС, ô, м.д., J, Гц): 1.45 с (ЭН, 
3СНз), 3.45 с (3H, ОСН3з), 3.74 м (2H, ОСН.), 
3.83 м (2H, ОСН.), 4.44 м (2H, ОСН.), 4.53 м 
(2Н, OCH»), 7.18 с (1H, H аром.), 12.48 с (1H, 
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ОН), 13.60 c (1H, ОН). Масс-спектр [m/z (Готн., 
%)]: 395 (22) [М+1]*, 394 (100) М+, 362 (20), 
336 (29), 304 (31), 278 (97). Найдено, %: 
С 61.03; H 6.71. CəọHə60g8. Вычислено, %: 
С $0.90; H 6.64. 
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Осуществлено твердофазное окисление 2,4-ди-трет-бутилфенола с образованием 
2,2',4,4'-тетра-трет-бутил-6,6’-бисфенола и окисление 3,6-ди-трет-бутилпирокатехи- 
на с образованием 3,6-ди-трет-бутил-1,2-бензохинона в присутствии галогенидов ще- 
лочных и щелочноземельных металлов в условиях модифицированной экструзии. Методом 
ЭПР зарегистрировано образование соответствующих 3,6-ди-трет-бутилсемихинолятов 
металлов. Отмечено различие в поведении хлоридов, бромидов и иодидов, сопоставленное с 
различной комплексообразующей способностью галогенов. Предложен механизм активиро- 


ванного окисления. 


Ранее на примере превращений 2,4-ди-трет- 
бутилфенола (Г) в условиях упруго-деформаци- 
онного воздействия обнаружена возможность 
осуществления твердофазного окисления фено- 
лов, активированного неорганическими солями 
[1]. В системе фенол (I)—NaOH—CICHCO2H 
состав продуктов твердофазного превращения 
оказался зависящим от соотношения фенол: 
NaOH. При соотношении 1:1 происходит обра- 
зование 2,4-ди-трет-бутилфеноксиуксусной 
кислоты (II), при использовании 4-х кратного 
избытка МаОН наблюдается окислительное 
сдваивание фенола (I) с образованием 2,2,4,4- 
тетра-трет-бутил-6,6'-бисфенола (ПТ). Пока- 
зано, что избыток МаОН может быть заменен 
NaCl с сохранением преимущественного образо- 
вания бисфенола (ПТ). В настоящей работе ra- 


*Работа выполнена при финансовой поддержке Poc- 
сийского фонда фундаментальных исследований (проект 
№ 96-03-33253а). 
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кой эффект добавки NaCl воспроизведен в усло- 
виях модифицированной экструзии согласно 
работе [2]: при экструзии эквимольной смеси 
фенол (I)—NaOH—CICHəCOH в избытке NaCl 
происходит практически количественное образо- 
вание бисфенола (ПТ). Для получения кислоты 
(ТТ) в этой системе необходимо использование 
инертной атмосферы. 

Этот результат, свидетельствующий об акти- 
вированном NaCl окислении, заслуживает спе- 
циального исследования. Он открывает одну из 
возможностей вовлечения в твердофазный про- 
цесс кислорода, низкая активность которого в 
твердофазных реакциях известна [1]. 

Механизм активирующего действия NaCl, как 
показывает анализ данных о его механохими- 
ческом поведении, может иметь комплексный 
характер. Он включает эффекты как физичес- 
кой, так и химической природы, от увеличения 
и изменения свойств поверхности, до возникно- 
вения трибоплазмы. Особенностью трибоплазмы 
является наличие высоковозбужденных состоя- 
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ний, приводящих к образованию и высвобожде- 
нию из решетки заряженных частиц и электро- 
нов [3]. Для NaCl в трибоплазме становится 
возможной диссоциация на атомы. Доказать 
осуществление подобного процесса, как правило, 
трудно из-за спонтанной рекомбинации с воз- 
вращением к исходному NaCl. Один из приемов 
заключается в применении химических лову- 
шек — веществ, способных образовывать с ато- 


NaCI w= 


Ма + 03 


OH ONa 
Me3C 


+ 


CMe 3 


Me3C 
+ NaCl 


CMe3 


Прямое доказательство возможности хими- 
ческого участия NaCl в активированном твердо- 
фазном окислении фенола получено при иссле- 
довании экструзии 3,6-ди-трет-бутилпирока- 
техина (ТУ) и его ортокремневого эфира (У) в 
присутствии галогенидов Li, Ма, К, Mg. Основ- 
ным продуктом превращения пирокатехина (ТУ) 
в присутствии избытка галогенидов является 
3,6-ди-трет-бутил-1,2-бензохинон (УГ. Од- 
нако при ЭПР-анализе образцов твердофазных 
реакционных смесей в композициях пирокате- 
хина (ТУ) с хлоридами металлов наблюдаются 
сигналы в виде одиночных линий, при экстрак- 
ции ТГФ трансформирующиеся в спектры ЭПР, 
отвечающие соответствующим 3,6-ди-трет- 
бутилсемихинолятам металлов (VII). Во всех 
случаях наблюдается триплет от двух эквива- 
лентных протонов кольца с (ан 3.3 Ə); в случае 
и Ма каждая компонента триплета содержит 
квадруплет от магнитных ядер катионов (J 3/2, 
рис. 1). В системе ортокремневый эфир (У)— 
NaCl после экструзии зарегистрировано образо- 
вание парамагнитных частиц. Спектр частиц 
отвечает структуре аддукта эфира (У) с атомом 
Cl, описанного в работе [5], — альтернированно- 
уширенный квинтиплет, обусловленный взаи- 
модействием неспаренного электрона с четырь- 


мя протонами пирокатехиновых лигандов (ан 
й.2 9, рие. 2): 


МезС 


В.Б.Вольева и др. 


мами Ма или Cl регистрируемые интермедиаты. 
Примером может служить система NaCl—Hg, в 
которой образующиеся при диссоциации NaCl 
атомы хлора вызывают превращение Hg в HgClo, 
а свободный Ма растворяется в избытке Hg [4]. 

Приведенные сведения позволяют предполо- 
жить, что подобные процессы могут вносить оп- 
ределенный вклад в механизм активированного 
окисления фенола. 


Ма + С! 


— NaO, 


OH OH 


Me3C СМез 


Q (ОТ + mo 


СМез 
Ш 


+ H207 


CMe3 CMe3 


ВЫ ВИ 2 

1Э/см 
Рис. 1. Спектр ЭПР 3,6-ди-трет-бутил-орто-бензосеми- 
хинолята натрия, образующегося при экструзии 3,6-ди- 


трет-бутилпирокатехина в среде NaCl. ТГФ, T 300 K. 


ыыы 
1Э/см 
Рис. 2. Спектр ЭПР радикала, образующегося при экструзии 
ортокремневого эфира 3,6-ди-трет-бутилпирокатехина 


в среде NaCl. 


Твердофазное окисление 2,4-ди-трет-бутилфенола 
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СМез СМез СМез СМез СМез СМез 
È 
i NaCl puda xg O 
o7 NSO экструзия ох чб O Го 
CI 
СМез СМез СМез СМез СМез СМез 
у ыы 
Эти наблюдения дают основание сформулиро- цикле с промежуточным образованием семихи- 
вать механизм окисления пирокатехина (У), нолятов (УП). 
включающий участие МС]! в каталитическом 
MCI M + С 
СМез СМез СМез 
По н.о + нЕ >. MCI + ы 
OH 2 2 o O 
СМез СМез СМез 
IV УП VI 


Альтернативный обменный механизм C Bbl- 
теснением HCl и удалением его из сферы реак- 
ции без дальнейшего участия в каталитическом 
цикле (АгГОН+МаС!-»+АгОМа+НСИ ит.д.) пред- 
ставляется гораздо менее вероятным, так как, 
при его реализации должно происходить нако- 
пление щелочи, что экспериментально не под- 
тверждается. Другим аргументом против обмен- 
ного механизма являются данные работы [6], 
согласно которым хинон (УГ) под действием НС 
восстанавливается с образованием пирокатехина 
(IV). 

Возможность спектрального наблюдения Ce- 
михинолята (VII) зависит от природы галогена 
в галогениде металла. Спектры ЭПР регистри- 
руются лишь в случае хлоридов. Можно предпо- 
ложить, что с бромидами и иодидами реализует- 
ся крипторадикальный вариант механизма, при 
котором семихинолят не образуется как кинети- 
чески независимая частица. 


1У+МХх+0,—+Н.0+ [УП+Х] — VI +MX 


Интересно отметить, что в реакциях C иоди- 
дами реакционные смеси имеют интенсивную 
синюю окраску. В отсутствие окрашенных па- 
рамагнитных соединений ее можно объяснить 
образованием твердофазных комплексов с пере- 
носом заряда хинона (УТ) с иодид-ионом. При 
обработке органическим растворителем ком- 
плексы разрушаются, растворы приобретают 
свойственную хинону буро-зеленую окраску. 
По-видимому, в исследованных системах ком- 
плексообразование играет существенную роль, 
а наблюдаемые различия в поведении галогени- 
дов можно объяснить различной комплексообра- 
зующей способностью галогенов, определяющей 
устойчивость реакционной клетки [УП-+Х]. 


Экспериментальная часть 


Спектры ЭПР твердых образцов и обескисло- 
роженных растворов в ТГФ или толуоле регист- 
рировали на спектрометре Уагап Е-12А. Ко- 
личество парамагнитных частиц, оцененное 
сравнением с эталоном — 4-гидрокси-2,2’,6,6’- 
тетраметилпиперидин-1-оксилом, составляет 
около 1017 спин/г (0.1%). Анализ реакцион- 
ных смесей методом ТСХ проводили в сис- 
теме гексан—эфир, 4:1, на пластинках Silufol 
UV-254. 

Твердые композиции готовили перемешива- 
нием реагентов (5 - 10-3 моль) с избытком (~20 г) 
химически чистого галогенида металла (LiCl, 
NaCl, КС, MgClə, NaBr, KBr, Nal, KI) и под- 
вергали модифицированной экструзии C приме- 
нением шнековой аппаратуры, описанной в ра- 
боте [2], или растиранию в агатовой ступке на 
открытом воздухе или в заполненной аргоном 
камере. Для определения деформационной ста- 
бильности исходных фенола (I) , пирокатехина 
(ТУ) и эфира (У) индивидуальные соединения 
пропускали через экструдер или растирали в 
ступке и анализировали методом ТСХ. Во всех 
случаях образование продуктов окисления, 
изомеризации или деалкилироваиия не обнару- 
жено. 

Смесь эквимольных количеств фенола (I), 
ССН2СО5Н, NaOH (по 5 : 10-3 моль) в 20 r NaCl 
подвергали экструзии в течение 30 мин. Обра- 
зец обрабатывали водой, подкисленной HCl, эк- 
страгировали хлороформом, сушили безводным 
М=504. После удаления растворителя и кри- 
сталлизации выделено 0.9 г (90%) бисфенола 
(III), т.пл. 208—209°С (из MeOH) соответствует 
данным работы [1]. По0.5 г реакционной сме- 
си, приготовленной как указано выше, растира- 
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ли в агатовой ступке в течение 15 мин (а) — на 
открытом воздухе и (6) — в атмосфере аргона. 
Образцы анализировали методом ТСХ с эталони- 
рованием. В случае (а) помимо исходного фенола 
зарегистрировано образование бисфенола (III), 
в образце (6) наблюдается образование кислоты 
(ТТ). Эталонный образец кислоты (П) получен 
согласно данным работы [1], т.пл. 178—179°С 
(гексан—хлороформ). 

Смесь пирокатехина (ТУ) (5 : 10-3 моль) с 20 г 
галогенида металла подвергали экструзии в те- 
чение 30 мин. Из 2 г реакционной смеси выде- 
ляли 0.03—0.04 г (30—35%) хинона (VI), т.пл. 
199—200°С (из гексана) соответствует данным 
работы [7]. 
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Синтезированы 5-эфиры 8-хинолинтиосульфокислоты и определена их противомикробная 


активность 


По разнообразию биологической активности 
производные хинолина занимают одно из важ- 
ных мест среди других классов органических 
соединений. Соединения хинолина используют- 
ся в сельском хозяйстве как пестициды [1]; xn- 
нолиновый цикл имеют антималярийные, анти- 
трихомонадные, амебоцидные, анестетические 
[2] и сульфониламидные [3,4] препараты, про- 
изводные хинолина рекомендованы также для 
защиты некоторых неметаллических материа- 
лов от разрушения микроорганизмами [5]. В 
тоже время известно, что В-эфиры тиосульфо- 
кислот проявляют, как правило, высокую про- 
тивомикробную активность [6]. 


В литературе практически нет сведений о 
5-эфирах тиосульфокислот хинолина и его npo- 
изводных, за исключением сообщения [7] о 
5-2-хинолиловом эфире 8-хинолинтиосульфо- 
кислоты, представляющем интерес как противо- 
кровопаразитарный препарат. 

Нами синтезированы новые Б5-эфиры 8-хи- 
нолинтиосульфокислоты. Исходными соедине- 
ниями являлись промышленные 8-хинолин- 
сульфокислота (I) и хинолин, из которых полу- 
yarn 8-хинолинсульфохлорид (IL) действием 
различных реагентов: хлорсульфоновой кисло- 
ты, хлористого тионила, пентахлорида фосфора, 
хлороксида фосфора. 


| 3 но$02С! | => HOSO2CI | ых 
м7 м7 м7 


ЗОЗН 
I 


[naon 


| NY $0С> или РОСВ, или РС!5 


n 


N 
SO3 Na 


При обработке хинолина хлорсульфоновой 
кислотой образуются 5- и 8-хинолинсульфохло- 
риды. Сульфохлорид (П) с выходом 52% удалось 
получить при действии на хинолин хлорсульфо- 
новой кислоты в жестких условиях. Он выделен 
в индивидуальном виде и идентифицирован с 
сульфохлоридом, полученным из соединения (I), 
хотя в литературе отсутствуют его физико-хи- 
мические константы из-за неустойчивости, и 
указано, что для дальнейших превращений он 
используется без высушивания [8]. Индиви- 
дуальный сульфохлорид (II) сохраняется дли- 
тельное время без разложения. Мы использова- 


$02С1 
П 


ли его для получения тиосульфонатов по на- 
правлениям аи Ő. 

Воссстановление соединения (II) до 8-хино- 
линтиола проводили в соляной кислоте, исполь- 
зуя в качестве восстановителя дихлорид олова. 
Полученный тиол переводили в натриевую или 
калиевую соль (Ла, 6) и при взаимодействии 
с сульфохлоридом (II) в ацетоне получили Б-(8- 
хинолил)-8-хинолинтиосульфонат (ТУ). 

Для синтеза эфиров (УТа—ж) были использо- 
ваны ранее неизвестные натриевая и калиевая 
соли 8-хинолинтиосульфокислоты (Va, 6) — 
кристаллические тугоплавкие соединения, 
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T 6 


6, M2S (MSH) Q 


$025М 
Va, 6 


ПГУ, М = К(а), Ма (6); УГ В = 


растворимые в спиртах и воде. При алкилиро- 


вании солей (Va, 6) в водном ацетоне или мета- 
ноле диметилсульфатом или галогеналкилами, 
получены соответствующие эфиры (УТа—ж) (см. 
таблицу). Установлено, что они обладают бакте- 
рицидным и фунгицидным действием в отноше- 
нии тест-культуры Escherihia coli и Candida 
albicans. 


Экспериментальная часть 


ИК спектры соединений получены на спект- 
рометре Specord M-80 в KBr или в вазелиновом 
масле, спектры ЯМР 1Н — на спектрометре 
Varian VXR (300 МГц) в ДМСО-а6, внутренний 
стандарт — ТМС. Для контроля чистоты образ- 
цов использовали метод ТСХ на пластинах 
Silufol UV-254, элюент — хлороформ— метанол, 
85:15. 

Хлорангидрид 8-хинолинсульфокислоты (II). 
К 198 г хлорсульфоновой кислоты при 0—5°С 
и перемешивании прибавляли 21.8 г хинолина, 
реакционную массу выдерживали при 130— 


$025 
ГУ = 


м / 


(830502 или. или | ba 
RHIg м7 


$025В 
Уа—ж 


CH3 (a), C-H; (6), C3H5; (в), C3H7 (r), u30-C3H7 (x), С.Но (е), изо-С.Но (ж). 


140°C 5.5 ч, охлаждали до 20°C при перемеши- 
вании и постепенно выливали на лед. Осадок 
отфильтровывали, промывали ледяной водой, 
сушили на фильтре, а потом в вакууме. Выход 
соединения (II) 20 г (52%), т.пл. 126—128°С. 
ИК спектр (у, см-Т): 1372, 1168 ($02); 834, 792, 
768 (хинолиновое ядро). Найдено, % : S 13.85; 
С1 15.67. CgHeCINOS. Вычислено, %: S 14.07; 
С 15.43, 

8-Хинолинтиолят натрия (Ша). К раствору 
40 г дигидрата хлорида олова (II) в 60 мл конц. 
НС постепенно прибавляли 6.8 г сульфохлорида 
(ТТ), смесь при этом разогревалась и выпадал 
лимонный осадок хлороловяной соли 8-хино- 
линтиола, который отфильтровывали. Получен- 
ный осадок суспендировали в дистилированной 
воде и к этой суспензии прибавляли 14.6 г 
гидроксида натрия и 13 г среднего тартрата 
натрия, реакционную смесь нагревали до кипе- 
ния, а потом охлаждали и фильтровали. Выход 
соединения (Ila) 2.03 г (30%), т.пл. > 300°С. 
Найдено, %: S 15.52. CgHeNNaS. Вычисле- 
но, %: 5 10.08. 


Таблица 


Выходы, температуры плавления и данные элементного анализа 5-эфиров 8-хинолинтиосульфокислот (IV, УП 


Найдено, 


о Вычислено, % 
№ сое- Выход, По, № 
Формула 
динения 7A (растворитель для 5 
aet FE ВЕР 
IV 207-209 Ci8H12N 203593 
(метанол) 
УТа 120 (метанол) С оНэМО.5$2 
УТб ТТ (этанол) СН: NO353 
УТв 58—60 (этанол) С12Н МО. 
VIr 55 (этанол) C12H13NO2S53 
VIa 150 (разл., С12Н1зМО252 
метанол) 
УТе 65 (метанол) Ci3H15 NO53 
У1ж 160 (разл., С1з3Н15МО.8. 


метанол) 


Синтез тиосульфонатов-производных хинолина 


Аналогично получено соединение (ПТб), т. 
ии. > 300. 

э-(8-Хинолил)-8-хинолинтиосульфонат (IV). 
K раствору 2.8 г соединения (11) в 100 мл anero- 
на при 0—5°С постепенно прибавляли 1.92 г 
тиолята натрия (Ша). Реакционную массу вы- 
держивали 2 ч при 0—5°С, ацетон удаляли в 
вакууме, осадок отфильтровывали, промывали 
водой и перекристаллизовывали из метанола. 
Выход эфира (У) 1.3 г (32%), т.пл. 207— 
209°C. ИК спектр (v, см-Т): 1298, 1184 (302); 
818, 780, 768 (хинолиновое ядро). 

Натриевая соль 8-хинолинтиосульфокислоты 
(Уа). К раствору 18.48 г девятиводного сульфи- 
да натрия в 50 мл воды при 0—5°С постепенно 
прибавляли 13.89 г соединения (ТТ) поддержи- 
вая среду щелочной. Выдерживали реакцион- 
ную массу 1 u при охлаждении до 10°C, затем 
нагревали до 60 —70°С в течение 0.5 чи при этой 
температуре фильтровали с активированным 
углем. Фильтрат охлаждали, выпавший осадок, 
отфильтровывали. Дополнительное количество 
соли (Уа) выделяли упариванием фильтрата. 
Полученный тиосульфонат (Уа) очищали кри- 
сталлизацией из 80%-ного этанола. Выход 
соли 8.3 г (55%), т.пл. > 300°С. Найдено, %: 
S 25.58. СоНеММаО252. Вычислено, %: S 25.92. 

Калиевая соль 8-хинолинтиосульфокислоты 
(V6). К 20 мл насыщенного 40% -Horo водного 
раствора гидросульфида калия при 0—5°С npu- 
бавляли порциями 10 г сульфохлорида (II). 
Реакционную массу выдерживали при 0—5°С 
1 u, потом нагревали до 60—70°С до полного 
растворения выпавшей серы. Горячий раствор 
фильтровали с добавлением активированного 
угля. Фильтрат охлаждали до 0°C, осадок oT- 
фильтровывали, перекристаллизовывали из ƏTA- 
нола с добавлением активированного угля. Вы- 
ход соли (V6) 5.2 г (45%), т.пл. > 300°С. ИК 
спектр (у, cm1): 1360, 1176 ($02); 836, 792, 752 
(хинолиновое ядро). Найдено, % : S 24.87. 
СоНвКМО252. Вычислено, % : S 24.35. 

5 -Метил-8-хинолинтиосульфонат (Via). 
К раствору 5.2 г соединения (V6) в смеси 50 мл 
ацетона и 75 мл воды при перемешивании при- 
бавляли 2.26 мл диметилсульфата. Реакцион- 
ную массу выдерживали 3 ч при 20°С, ацетон 
удаляли в вакууме, осадок, отфильтровывали и 
перекристаллизовывали из этанола. ИК спектр 
(у, см-Т): 1306, 1132 (302); 832, 788, 764 (хино- 
линовое ядро). 
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э-Этил-8-хинолинтиосульфонат (VI6). К 
раствору 5.2 г соединения (\Уб) в 100 мл merano- 
ла прибавляли 1.5 мл бромистого этила. Реак- 
ционную массу выдерживали при 40°С 3 сут, 
охлаждали, образовавшийся осадок фильтровали 
и промывали водой. Из фильтрата метанол уда- 
ляли в вакууме. Полученный осадок объединя- 
ли с предыдущим и продукт реакции (У[Шб) 
кристаллизовали из этанола. ИК спектр (v, 
см-!): 1308, 1136, 1124 (305); 828, 784, 760 (хи- 
нолиновое ядро). Спектр AMP 1H (ô, м.д.): 
1.224 т (ЗН, CH3), 2.786 кв (2H, СН2), 7.759— 
1.819 м (ЗН, Ar—H), 3.301 кв (2H, БСН.), 
1.159—9.155 м (6H, Аг-Н). 

3-Аллил-8-хинолинтиосульфонат (VIe). К 
суспензии 5.2 г соединения (Уа) в 100 мл аце- 
тона и 25 мл воды при перемешивании прибав- 
ляли 1.72 мл бромистого аллила. Реакционную 
массу выдерживали 5 ч при 20°С. Осадок фильт- 
ровали, промывали водой, ацетон из фильтрата 
удаляли в вакууме и полученный осадок промы- 
вали водой. Продукт (УПв) перекристаллизовы- 
вали из этанола. ИК спектр (v, см): 1320, 
1160, 1124 ($02); 832, 792, 772 ( хинолиновое 
ядро). Спектр AMP 1H (5, м.д.): 4.02 д (2H, 
ЭСНо), 4.98—5.88 м (2H, =СН.), 5.52—5.86 м 
(H, CH=), 7Т.70—9.20 м (6H, Ar—H), 7.70— 
7.90 м (ЗН, Ar—H). 

Аналогично получены соединения (УШг—ж) 
с использованием различных алкилирующих 
агентов. 


Список литературы 


[1] Мельников Н.Н. Пестициды. Химия, технология и 
применение. M.: Химия, 1987. 712 с. 

[2] Машковский М.Д. Лекарственные средства. Харьков: 
Торсинг, 1997. Т. 1. 548 œ; T: 2. 592 с. 

[3] Sabet Wanni Amal, Abdel-Hafez Ali Ahmed, Mohamed 
Moharram Ahmed // J. Indian Chem. Soc. 1990. 
Vol. 67. N 6. P. 487-489. 

[4] Bahnguna R.P., Joshi В.С. // Egypt. J. Chem. 1988. 
Vol. 31. М1. Р.89-96. 

[5] Сопронюк H.T., Яницкая Л.В., Лубенец B.H., 
Швед О.В. // Защита материалов. 1996. T. 32. 
№5. С. 534-536. 

[6] Парашин Ж.Д., Лебенец B.H., Новиков В.П. // 
ЖОрх. 1998. T. 34. Вып. 2. С. 280-284. 

[7] Пат. 2573077 (1986). Франция // РЖХим. 1987. 
138190. 

[8] Бусев А.И. Синтез новых органических реагентов для 


неорганического анализа. М.: МГУ, 1972. С. 144. 


Журнал органической химии. 2000. T. 36. Вып. 6 


УДК 547.484+547.447 


СИНТЕЗ И СТРОЕНИЕ М№-(2-ФЕНИЛАМИНОБЕНЗОИЛ)ГИДРАЗОНОВ АРОМАТИЧЕСКИХ 
АЛЬДЕГИДОВ, КЕТОНОВ И «-ДИКАРБОНИЛЬНЫХ СОЕДИНЕНИЙ 


© Ф.В. Багров 


Чувашский государственный университет имени И.Н.Ульянова 
428015, Чебоксары, Московский пр., 15 


Поступило 11 ХПИ 1998 


Конденсация 2-фениламинобензкарбогидразина с ароматическими альдегидами, кетонами 
и а-дикарбонильными соединениями приводит к получению гидразонов, образующих в крис- 
таллическом состоянии и в растворе ассоциаты с цис-амидной группой. Гидразонный 
фрагмент в них существует в виде изомера ЕЕ'Е"', стабилизированного внутримолекуляр- 


ной водородной связью. 


Для гидразонов характерна как пространст- 
венная, так и структурная изомерия [1]. Tay- 
томерно-конфигурационное равновесие в ряду 
этих соединений определяется природой гидра- 
зинного и карбонильного фрагментов. Влияние 
на это равновесие характера функциональных 
групп в ацилгидразинных структурных звеньях 
молекулы в гидразонах не изучено. С учетом 
изложенного и в продолжение наших работ 
[2—4] с целью установления влияния вторич- 
ной аминогруппы в ароматическом ядре на вы- 
шеуказанное равновесие исследовано строение 
продуктов конденсации 2-фениламинобензкар- 
богидразина (I) с карбонильными соединениями. 
В качестве последних использованы аромати- 
ческие и непредельные альдегиды, кетоны, 
а-дикарбонильные соединения. 

Установлено, что конденсация гидразида (Г) 
с ароматическими альдегидами протекает неза- 
висимо от природы и положения заместителя 
в ароматическом кольце при нагревании в ки- 
пящем этаноле с образованием М№-(2-фенилами- 
нобензоил)гидразонов (II—VII). Кетоны (аце- 
тофенон, циклогексанон), являющиеся менее 
реакционноспособными по сравнению с альде- 
гидами, также взаимодействуют в описанных 
условиях с гидразидом (Г), давая соответствую- 
щие гидразоны (VIII, IX). 

Реакция гидразина и монозамещенных ал- 
кил(арил)гидразинов с а,бв-непредельными кар- 
бонильными соединениями широко используется 
для одностадийного синтеза пиразолинов [5]. 
Этот процесс протекает через стадию образова- 
ния гидразона непредельного карбонильного 
соединения, циклизация которого осуществ- 
ляется спонтанно уже в момент получения гид- 
разонов. Совершенно иные результаты уста- 
новлены нами при взаимодействии коричного 
и а-бромкоричного альдегидов с гидразидом (I). 
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Выделенные из реакционной смеси соединения 
(X, XI), по данным элементного анализа и ИК 
спектров, являются продуктами конденсации 
только по карбонильной группе, а не произ- 
водными пиразолина. Циклизация не имеет 
места вследствие пониженной нуклеофильности 
атома азота в амидном фрагменте за счет N,- 
сопряжения внутри этой группы. 

Ранее [6] исследовано взаимодействие дикар- 
бонильных соединений с гидразидами фосфор- 
ных кислот. В продолжение этой работы на 
примере глиоксаля, изатина и монооксима ди- 
ацетила изучались закономерности конденсации 
а-дикарбонильных соединений и их производ- 
ных с гидразидом (Г). Установлено, что в эта- 
ноле реакция с глиоксалем идет без нагревания 
реакционной смеси. При проведении процесса 
в мольном соотношении глиоксаль:гидразид 
(1:2) выделен (2-фениламинобензоил)озазон 
глиоксаля (XII). С изатином гидразид (ТГ) взаи- 
модействует исключительно по карбонильной 
группе гетероцикла в положении 3, давая соот- 
ветствующий гидразон (XIII). Конденсация Mmo- 
нооксима диацетила протекает как реакция 
нуклеофильного присоединения по карбонилу 
без участия гидроксииминогруппы с последую- 
щим отщеплением воды и образованием гидрок- 
сииминогидразона (XIV). 

Выделенные продукты реакции (П— ХУ) 
(табл. 1) представляют собой окрашенные от 
желтого до коричневого цвета мелкокристалли- 
ческие, устойчивые на воздухе соединения, не 
растворимые в диэтиловом эфире, гексане, воде; 
растворимые в ацетоне, хлороформе, ДМФА и 
ДМСО; их индивидуальность подтверждена ме- 
тодом ТСХ. 

Гидразоны (П—ХТУ) могут существовать в 
виде пространственных структур или их равно- 
весной смеси, обусловленных син-анти-изоме- 


Синтез и строение 


М№'-(2-фениламинобензоил )гидразонов ароматических альдегидов 887 


2-PhNHC6H4C(0)NHNH=CRR' 


VIII, IX р "a 
RC6H4, „H №4 
ВИС —о Ч 
М Н RC6H4CHO à 
e 2-PhNHC6H4C(0)—N 
N PhCH=CRCHO NH 


2-PhNHC6H4C (0) 


П-УП 


Хх, Хх 


2-PhNHC6H4C(0)NHNH3 
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Me 
NI | MeC(NOH)C(0)Me 


N H 
N 
” i 


2-PhNHC6H4C(0) 
XIV 


2-PhNHC6H4C(0)—N 


H 
XII 


В = 3-Br (II), 2-НО (III), 2-MeO (IV), 4-MeO (V), 3-NO, (VI), 4-NMe, (УП); R = Me, В, = 


OCHCHO 


H 
2-PhNHCH4C(0)—N[ 
=CH 


OGB и | 
o 
N 
N 
| 
H о 


Ph (VII); R, В, = (СН.); (IX); 


R = H (X), Br О. 


Таблица 1 


Выходы, температуры плавления, величины А; и данные элементного анализа №-(2-фениламинобензоил)гидразонов (П-ХТУ) 


| Найдено, % | % 


193—195 
180—182 
211—219 
190—192 
211—219 
215-217 
115-117 
140-142 
175-177 
195-197 
260-262 
255-257 
150-152 


рией и заторможенным вращением около связей 
М—М, М—С, C—C [7—9]. Наличие нескольких 
полос поглощения в области у(М—Н) может быть 
вызвано колебаниями двух типов связи М—Н 
(свободной и связанной в межмолекулярный и 
сольватный ассоциаты) или существованием по- 
воротных изомеров с различным положением 
этой связи относительно других фрагментов мо- 
лекулы. О последнем можно судить и по муль- 
типлетности полосы поглощения амид I (табл. 


Вычислено, % 


Формула 
TEEI 
Со Н1вВгМзО 
Со На №02 
C21H19N302 
C21H19N302 
C20H16N403 
C22H23N40 
C21H19N30 
Ci9H21N30 
C22H19N30 
C22H1ıgBrN30 
C23H24N602 
C21H16N402 
Cı7Hı8N402 


2). Линейные вторичные амиды существуют 
главным образом в виде транс-изомеров [10], и 
наличие поглощения в области 3150—3200 см-1 
приписывается рядом исследователей [11,12] 
колебаниям М—Н в открытых димерах типа (А), 
а полосы при 3250—3350 см 1 — ассоциатам 
типа (Б) и (В). 

ВИК спектрах (табл. 2) гидразонов (П— ХУ) 
(твердая фаза) имеется интенсивная полоса 
поглощения AMHA I в области 1610—1646 см 1. 
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A B 
Таблица 2 
AMP 1Н и ИК спектры №-(2-фениламинобензоил)гидразонов (П-ХТУ) 
№ AMP !H спектр, д, м.д. ИК спектр, у, см” 
соеди- соеди- 
нения МН МН 
(амид) 


C6H4, СвН5 
(амин) 


II š š .89 с, 7.70 д, Т.31 м 
1.19д, 6.97Тт, 6.86 м 


1.19 д, -06 я, T00 
к, 6.87 м 

№ A s .08 т, 1.38 д, Т.2Т д, 
1.18д, 6.98 д, 6.85т 


УП ` à О. Тк T.31 1, 
Teat Mleta М. М 
6.85 м, 6.73 д 


XII . è tO A; lega M fod A, 
T.00 т. 6.8 T 


XIV A š (0 м T.80 M, T.08 1, 
6.93 T 


Такое резкое смещение этой полосы в низкочас- 
тотную область обусловлено сопряжением внутри 
амидной группы и с ароматическим ядром, а 
также участием амидного кислорода в образо- 
вании внутримолекулярной водородной связи 
с атомом водорода вторичной аминогруппы. В 
ИК спектрах соединений (II—V, УП, IX—XII) 
наблюдается две полосы поглощения валентных 
колебаний М—Н. Высокочастотная более резкая 
полоса в диапазоне 3275—3347 см-{ принадле- 
жит валентным колебаниям М—Н вторичной 
аминогруппы, вовлеченной в образование внут- 
римолекулярной водородной связи. Положение 
этой полосы зависит от природы и местополо- 
жения заместителя в карбонильном фрагменте. 
Другая уширенная полоса с максимумом в 
интервале 3140—3180 см-{ принадлежит KO- 
лебаниям N—H амидной группы. Поглощение 
в этой области ниже 3200 см-! соответствует 
цис-конфигурации (А) амидной группы в ас- 
социатах гидразонов. В спектрах гидразонов 
нитробензальдегида (VI) и ацетофенона (УПО 


=H CH3 
(OH) 
8.35 с 


IV . . .92 с, 7.13 д, Т.34 м, 8.76 


нения 


амид C=N 
Fat hia 


3340 


3240, 3293 
3327 


1627 38247,3340 
1620 3215 
1610 3313 
1616 3320 
1646 3300 


1627, 1670, 3217 
1707 
1620 3229 


происходит усложнение поглощения в высоко- 
частотной области, которое обусловлено, на наш 
взгляд, не изменением конфигурационного 
равновесия, а образованием полиассоциатов типа 
(В). 

Таким образом, из анализа ИК спектров гид- 
разонов (ПХП) следует, что они существуют 
в кристаллическом состоянии в форме ЕЁЕ’Е”, 
стабилизированной внутримолекулярной водо- 
родной связью, в виде ассоциатов (А) и (В). На 
конфигурационное равновесие не влияет при- 
рода и положение заместителей в ароматическом 
ядре карбонильного фрагмента. Гидразон (ПГ 
дополнительно стабилизирован внутримолеку- 
лярной водородной связью между атомом азота 
и фенольной гидроксильной группой, так как в 
ИК спектре этого соединения отсутствует полоса 
валентных колебаний свободной гидроксильной 
группы. В высокочастотной области ИК спектра 
гидразона (XIII) имеется широкая полоса nor- 
лощения, на контуре которой просматриваются 
два максимума 3127 и 3217 см !. Характер 


Синтез и строение №-(2-фениламинобензоил )гидразонов ароматических альдегидов 889 


поглощения в этой области позволяет сделать 
вывод, что соединение (XIII) стабилизировано 
внутримолекулярной водородной связью, обра- 
зованной за счет атома водорода гидразонного 
фрагмента и атома кислорода карбонильной 
группы в положении 2 гетероцикла. Это подт- 
верждается смещением в низкочастотную об- 
ласть (1707 см-!) полосы поглощения лактамной 
карбонильной группы. Изучение ИК спектра 
гидразона (ХТУ) позволяет утверждать, что кон- 
фигурация гидразонного фрагмента аналогична 
ранее рассмотренным соединениям. Однако в 
карбонильном фрагменте имеется внутримоле- 
кулярная водородная связь, в которую вовлечен 
гидроксил гидроксииминогруппы. 

Окончательное заключение о строении соеди- 
нений (П—ХТУ), сделанное на основании анализа 
их спектров AMP 1H (табл. 2), показало, что 
в слабопольной их части наряду с набором муль- 
типлетных сигналов ароматических протонов 
д6.73—7.89 M.A. присутствует синглет амид- 
ного протона в диапазоне д 11.36—11.94 м.д., 
химический сдвиг которого зависит от природы 
и положения заместителя в бензилиденовом 
радикале. Увеличение электроотрицательности 
заместителя, введение его в положение 2 при- 
водят к возрастанию химического сдвига сигна- 
ла протона амидной группы. Метиновый протон 
альдегидного фрагмента для соединений (II, ТУ, 
У, УП, XII ) представлен синглетом в интервале 
ò 8.12—8.76 м.д. Наличие в спектрах синглет- 
ных сигналов амидного и метинового протонов 
позволяет сделать вывод, что выделенные соеди- 
нения в растворах существуют исключительно 
в виде одного конформационного изомера, ста- 
билизированного внутримолекулярной водород- 
ной связью. Это заключение подтверждается 
присутствием в спектрах синглетных сигналов 
протонов вторичной аминогруппы Ô 8.77—9.41 
м.д. Однако в спектрах гидразонов (У, УП) 
имеются менее интенсивные синглетные сиг- 
налы в более сильном поле д 8.56, 8.45 м.д., 
принадлежащие аминному протону. Введение 
объемных заместителей (MeO, NMeəs) в арома- 
тическое ядро создает увеличение стерического 
напряжения, что сопровождается нарушением 
копланарности в молекуле за счет поворота фе- 
ниламиногруппы относительно связи СМ. Это 
приводит к некоторому ослаблению внутримо- 
лекулярной водородной связи, что проявляется 
в уменыцшении химического сдвига аминного 
протона; содержание таких ротамеров меньше 
10%. 


Экспериментальная часть 


ИК спектры всех синтезированных соедине- 
ний сняты на приборе Бресога 75ТВ в вазели- 
новом масле. Спектры AMP 1H получены на 
спектрометре Bruker АМ-300 в ДМСО-а6б, внут- 
ренний стандарт — ГМДС. Хроматографирова- 
ние в тонком слое осуществляли на пластинах 
Silufol UV -254; в качестве элюента использовали 
систему 2-пропанол—бензол (1:3), проявление — 
парами иода. 

№'-(2-Фениламинобензоил)гидразоны (П—ХТ, 
XIII, XIV). К теплому раствору 10 ммоль гид- 
разида (Т) в 30 мл абсолютного этанола прибав- 
ляли 10 ммоль соответствующего карбонильного 
соединения. Реакционную смесь кипятили 30 
мин, растворитель частично отгоняли в вакууме 
водоструйного насоса. Выпавший осадок от- 
фильтровывали, кристаллизовывали из этанола 
и промывали диэтиловым эфиром. 

(2-Фениламинобензоил)озазон глиоксаля (XII) 
синтезировали по предыдущей методике при 
мольном соотношении глиоксаль:гидразид (I), 
и. 
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Конденсацией арилметилен-2-нафтиламинов с 5-метил-1,3-циклогександионом синте- 
зированы 5-арил-2-метил-1,2,3,4,5,6-гексагидробензо[ a] фенантридин-Ч-оны. 


Циклические В-дикетоны благодаря их Bbl- 
сокой реакционной способности, связанной с 
наличием двух карбонильных и смежных с ними 
метиленовых групп, широко используются в 
органическом синтезе для получения соединений 
различных классов [1]. В опубликованном об- 
зоре [2] приведены данные по синтезу природ- 
ных биоактивных веществ (стероидов, глутар- 
имидных антибиотиков, кайромонов насекомых, 
пестицидов, простагландинов) и их аналогов с 
применением в качестве исходных или ключе- 
вых промежуточных соединений производных 
1,3-циклопентандиона и 1,3-циклогександио- 
на. Не менее интересным представляется ис- 
пользование циклических В-дикетонов в син- 
тезе конденсированных азотсодержащих гетеро- 
циклов азафенантренового ряда, являющихся 
структурными аналогами алкалоидов [3, 4], 
ингибиторов ферментов [5], бактерицидных 
препаратов [6]. 

В ранее опубликованных работах [7, 8] было 
показано, что взаимодействие азометинов ряда 
2-нафтиламина с 1,3-циклогександионом и 5,5- 
диметил-1,3-циклогександионом приводит к 
синтезу арилзамещенных 1,2,3,4,5,6-гексагид- 
робензо [а] фенантридин-4-онов. В настоящей 
работе с целью получения новых потенциально 
биологически активных представителей данного 
класса соединений изучено взаимодействие 
арилметилен-2-нафтиламинов (Та—г) с 5-ме- 
тил-1,3-циклогександионом (П), ранее не изу- 
чавшимся в этой реакции. 

Известно, что процесс синтеза полиядерных 
азаароматических соединений каталитической 
конденсацией азометинов с СН-кислотами (син- 
тез Н.С.Козлова) [9] является многостадий- 
ным. Первоначально образуется продукт при- 
соединения СН-кислоты к связи С=М азоме- 
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тина — аминодикетон (А), затем продукт его 
циклизации — гидроксипроизводное азафенант- 
pema (B), дегидратирующееся с образованием 
аннелированного карбоциклом частично гидри- 
рованного производного азафенантрена. 

Вследствие высокой подвижности протонов 
метиленовой группы в положении 2 молекулы 
дикетона (II) взаимодействие его с азометинами 
(Та—г) осуществляется в отсутствие катализа- 
тора. При нагревании эквимольных количеств 
реагентов (I) и (II) в этаноле образуются 5-арил- 
2-метил-1,2,3,4,5,6-гексагидробензо [а ] фенан- 
тридин-4-оны (Шар-—г) (см. таблицу). Пред- 
шествующие им промежуточные соединения — 
аминодикетоны (А) и гидроксипроизводные бен- 
зо[а] фенантридинона (B) — в данных условиях 
выделены не были. 

Полученные соединения (Па—г) — бесцвет- 
ные высокоплавкие вещества. Выход фенантри- 
динонов (Ша-—г), имеющих в фенильном ядре 
в качестве заместителей атомы галогенов, за- 
метно превышает выход продукта реакции (Пг) 
с электронодонорной метоксигруппой. Это выз- 
вано тем, что электроноакцепторные замести- 
тели в альдегидной части основания Шиффа (в 
данном случае атомы галогенов, обладающие 
—1!-эффектом) увеличивают поляризацию азо- 
метиновой связи и вместе с тем реакционную 
способность азометинов (Та—в) в конденсации с 
дикетоном (II). Электронодонорные заместители 
оказывают обратное действие и снижают актив- 
ность в данной реакции. 

В масс-спектрах гексагидробензо [а | фенан- 
тридинонов (ТШа-—г) (таблица) имеются пики 
молекулярных ионов М\ средней интенсивности 
(16—35%). Наиболее интенсивным (100%) в 
спектрах является пик иона m/z 262, соответ- 
ствующий отщеплению фрагмента CeH4R от 
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В = n-F (a), п-Ц (6), п-Вг (в), п-ОМе (г). 


Таблица 


Выходы, температуры плавления, данные элементного анализа, масс-, УФ и AMP !H спектры 5-арил-2-метил-1,2,3,4,5,6- 


гексагидробензо [а] фенантридин-4-онов (Ша-г) 


№ Выход, Teisa Масс-спектр, m/z ([тн., %) УФ спектр, Амакс., нм (lge) 


соединения % C 


IIa 72 306-307 | 357(28), 262(100), 246(6), 222(7), 192(8), | 217(4.48), 231(4.68), 280(4.18), 292(4 . 29), 
142(14) 336(3.90), 369(3.92) 

116 74 | 315-316 | 374(23), 372(31), 262(100), 246(4), 222(4), | 218(4.50), 234(4.70), 279(4.28), 294(4.30), 
192(10), 142(12) 338(3.93), 370(3.88) 

Шв 70 323-324 | 419(20), 417(16), 391(3),389(3), 262(100), | 217(4.47), 235(4.66), 280(4.11), 292(4 . 22), 
246(5), 222(4), 192(8), 157(6), 155(5), 339(4.06), 370(4.00) 
142(10) 

Пг 52 318—319 | 369(35), 338(8), 262(100), 246(8), 222(5), | 217(4.52), 232(4.64), 280(4.21), 290(4 . 28), 


192(12), 142(15) 340(3.98), 378(3 . 84) 


Продолжение таблицы 


№ Спектр AMP 1Н, ô, м.д. (J, Гц) 

соединения 
Ша 0.96 (8J 6.0) 1.78-2.30 2.40-2.58 5.80 (J 6.1) 6.85-7.95 9.72 CJ 6.1) 
116 1.00 (37 6.1) 1.80-2.32 2.40-2.56 5.80 CJ 6.2) 7.15-7.95 9.70 (J 6.2) 
IIIs 0.98 (J 6.0) 1.84-2.30 2.42-2.58 5.78 (êJ 6.0) 7.10-7.90 9.72 CJ 6.0) 


Па 0.98 (8J 6.2) 1.82-2.35 2.40-2.60 5.75 CJ 6.1) 6.60-7.98 9.65 (8J 6.1) 
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Н.Г.Козлов и др. 


Продолжение таблицы 


Вычислено, % 


САН FNO 3.92 
Cz4H CINO 3.75 
Cz4HBrNO 3.35 
C25H23NO 3.79 


Примечание. “ Протоны группы OMe образуют синглет при 3.60 м.д. 


молекулярного иона. Затем наблюдается эли- 
минирование метильной и двух метиленовых 
групп, по-видимому, сопровождающееся дис- 
пропорционированием и образованием осколоч- 
ных ионов m/z 246 и 222, и дальнейшая дест- 
рукция молекулы, завершающаяся образова- 
нием иона [СлоН7МН]* m/z 142. 

В ИК спектрах соединений (ПТа—г) имеются 
характеристические полосы валентных колеба- 
ний групп МН и СО при 3290—2190 и 1620— 
1590 см-1 соответственно. Смещение этих полос 
в область низких частот обусловлено наличием 
внутримолекулярной водородной связи [10], а 
в случае карбонильной группы — также и ее 
сопряжением с нафталиновым ядром. Валент- 
ные колебания метильной группы и циклоали- 
фатических связей СН проявляются в области 
2960—2830 см-1, связей СН ароматических 
колец — при 3090—3015 см-!. В спектре n- 
метоксифенилзамещенного фенантридинона 
- (IIIr) имеется полоса валентных колебаний связи 
С—О—С при 1210 см !. 

Электронные спектры поглощения бензофе- 
нантридинонов (ПТа—г) (таблица) находятся 
в УФ области и имеют четко выраженную коле- 
бательную структуру. Наиболее интенсивная 
полоса, находящаяся при 231—235 нм, по-ви- 
димому, относится к системе 2-нафтиламина 
[Амакс., нм (ige): 204 (4.08), 246 (4.38), 280 
(3.66)]. Наблюдаемый гипсохромный сдвиг 
этой полосы по сравнению с основным максиму- 
мом поглощения 2-нафтиламина обусловлен, 
как мы полагаем, нарушением сопряжения 
электронной пары атома азота аминогруппы с 
нафталиновым ядром за счет участия л-элект- 
ронов нафталинового ядра в сопряжении с кар- 
бонильной группой. Аналогичное явление гип- 
сохромного смещения основного максимума 
поглощения в УФ спектрах имеет место при 
переходе от свободных ариламинов к азомети- 
нам на их основе [11]. К усложнению спектра 
приводит также наличие в структуре соединений 


(ПГТа—г) ароматического радикала, выступаю- 
щего вследствие отсутствия сопряжения с наф- 
талиновым ядром в качестве независимого хро- 
мофора. Заместители же в фенильном ядре бен- 
зофенантридинонов (Illa—r) практически не 
оказывают влияния на положение и интенсив- 
ность полос поглощения спектра, лишь электро- 
нодонорная метоксигруппа вызывает неболышой 
батохромный сдвиг длинноволновой полосы. 
Характерной особенностью спектров AMP 1H 
фенантридинонов (ПТа—г) (таблица) является 
смещение сигнала протона НЗ в слабое поле 
по сравнению с обычным положением сигналов 
метиновых протонов в циклических соединени- 
ях [12], обусловленное анизотропным эффектом 
соседнего атома азота и ароматического цикла. 
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Масс-спектры записаны на приборе МХ- 
1320. ИК спектры сняты на приборе UR-20 в 
KBr. УФ спектры растворов соединений в ƏTA- 
ноле (с 10-4 моль/л) получены на спектрофото- 
метре Зресога UV-Vis. Спектры AMP 1H gape- 
гистрированы на спектрометре Tesla BS-567 
(100 МГц) в ДМСО-а6; внутренний стандарт — 
ТМС. Температуру плавления соединений оп- 
ределяли на блоке Кофлера. 

5-Арил-2-метил-1,2,3,4,5,6-гексагидробензо- 
[а] фенантридин-4-оны (ТШар-—г). Раствор 
5 ммоль соответствующего азометина (Та—г), 
5 ммоль (0.6 г) дикетона (II) в 20 мл этанола 
кипятили 2 ч. Выпавший осадок отфильтровы- 
вали, промывали эфиром для удаления непро- 
реагировавших исходных соединений (I) и (II), 
продукт реакции перекристаллизовывали из 
смеси 2-пропанол—толуол, 2:1. Характерис- 
тика соединений (ГЛа—г) — в таблице. 
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В результате взаимодействия 3-бромбензантрона и производных 4-бромнафталевой kuc- 
лоты с восстановительной системой МС12—2,2'-бипиридил(или 1,10-фенантролин)—7п 
образуются соединения, содержащие периленовый фрагмент. В этих же условиях показана 
возможность превращения замещенных 1,1'-бинафтилов в соответствующие производные 


перилена. 


Антра [9,1,2-сае] бензо [тг] пентафен-5,10- 
дион (виолантрон) (Та), 2,9-дифенил- и 2,9-ди- 
метилантра[2,1,9-4е{;6,5,10-а'е'}] диизохи- 
нолин-1,3,8,10-[2Н,9Н] тетроны (М№,№'-дифе- 
нил- и М,М№-диметилдиимиды 1,1’-бинафтил- 
4,4',5,5'-тетракарбоновой кислоты (I6 и IB coor- 
ветственно), фенантро[10,1,2-4е};7,8,9-4е'{]- 
ди-7ТН-бензимидазо[2,1-а]изохинолин-5,10- 
дион и антра[2,1,9-4е};6,5,10-а'е’Ё]ди-ТН- 
бензимидазо [2,1-а] изохинолин-10,20-дион 
(Ir), фенантро[7,8,9-4е};2,1,10-а’е’Ё]диизо- 
хинолино[2,1-а] пиримидин-7,12-дион и 
антра[2,1,9-ае{;6,5,10-а'’е'Г ] диизохинолино- 
[2,1-а] пиримидин-1,19-дион (In) используются 
в качестве красителей, полупроводниковых и 
светочувствительных материалов [1, 2]. 

Широко известны способы получения соеди- 
нений (а—д), заключающиеся во взаимодей- 
ствии бензантрона, М-алкил- и М-арилими- 
дов нафталин-1,8-дикарбоновой кислоты, 
11Н-бензимидазо [2,1-6] бензо [4,е] изохино- 
лин-11-она и бензо[4,5]изохинолино[2,3-а] - 
пиримидин-14-она с гидроксидом калия как в 
среде растворителя, так и в отсутствие такового 
[2]. Также описаны способы получения антра- 
[9,1,2-сае] бензо [гз+ ] пентафен-5,10-диона 
(Та) через окислительную циклизацию 3,38- и 
4,4'-дибензантронилов, протекающую под дей- 
ствием различных реагентов [3]. Соединения 


*Работа выполнена при финансовой поддержке ГНЦ 
«НИОПИК» (грант № 528/93-1679). 
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(16б—д) синтезированы при взаимодействии ди- 
ангидрида перилен-3,4,9,10-тетракарбоновой 
кислоты с аминами, 1,2- и 1,3-диаминами [4]. 
Кроме того, они образуются в результате восста- 
новления дифенилдиимидов, бисбензимидазол- 
и биспиримидинпроизводных 1,1’-бинафтил- 
4,4',5,5',8,8’-гексакарбоновой кислоты [5]. 
Образование антра[9,1,2-сае]бензо [гз{] пента- 
фен-5,10-диона (Та) было зафиксировано при 
восстановлении 3-бромбензантрона гидразином 
в присутствии хлорида бис(трифенилфосфин)- 
палладия(1Т) в двухфазной системе толуол— 
40% -ный раствор едкого кали в условиях меж- 
фазного катализа [6]. 

Ранее нами сообщалось об использовании вос- 
становительной системы М№С15—2,2'-бипири- 
дил(или 1,10-фенантролин)—7п для синтеза 
симметрично замещенных бифенилов и 1,1'’-би- 
нафтилов [7, 8]. С точки зрения синтетиче- 
ских возможностей метода, представляло инте- 
рес исследовать превращения галогеннафтали- 
нов с сильными акцепторными заместителями. 
В связи с этим в настоящей работе исследованы 
превращения 3-бромбензантрона и производных 
4-бромнафталевой кислоты, протекающие под 
действием восстановительной системы NiClə— 
2,2'-бипиридил(или 1,10-фенантролин)—7п. 

Ожидалось, что основными продуктами этих 
превращений будут, как и в случае [8], произ- 
водные 1,1’-бинафтила (ПТ) и нафталина (ТУ), 
являющиеся продуктами восстановительного 
сочетания и дегалогенирования. Однако в ре- 
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Таблица 


Выходы (%) соединений (I, III) и (IV) в реакциях 3-бромбензантрона и производных 4-бромнафталевой кислоты 
с восстановительной системой №С1.-2,2'-бипиридил-7п 


Субстрат 


3-Бромбензантрон (Па) 
М№-Фенилимид 4-бромнафталевой кислоты (Пб) 
М-Метилимид 4-бромнафталевой кислоты (IIB) 


ТН-3- и ТН-4-Бромбензимидазо [2,1-6] бензо [4,е] изохинолин-Т-он (Пг) 
14Н-10- и 14Н-11-Бромбензо [4,5] изохинолино[2,83-а] пиримидин-14- 


он (Ilx) 
1-Бромнафталин (Пз) 
5-Бромаценафтен (Пи) 
3,3-Дибензантронил (Ша) 


М,№’-Дифенилдиимид 1,1’-бинафтил-4,4',5,5'-тетракарбоновой кислоты 


(116) 


Примечание. ^ Точность определения +5%. 


имида 4-бромнафталевой кислоты (Пе) и 4-бромнафталевого ангидрида возвращалось исходное соединение. 
бинафтила, по данным ГЖХ, составил 90%, а нафталина — 10% [8] 


нафтена 5% [8]. 


6 В качестве лиганда использовался 1,10-фенантролин. 


Методика а Методика ő 


ре [= 


30 
25 (305) 
35 
30 
30 


35 (305) | 65 (706) | 75 (706) 


70 (756) | 30 (256) à 


P При восстановлении 
г Выход 1,1- 
. Z Выход 5,5'-биаценафтенила (по TKX) 95%, а ane- 


Схема 1 


1) №С15—2,2- бипиридил 
(или 1,10-фенантролин)- 


-7л, ___ Zn, ДМФА, 70°С,6ч _ 70°C, 6 u 
2) HCI или H207, HCI  ^ 


УТ 


УР 


о 


ый Ша-д, x, n 


ТГУа-д, ж, и 


H S3 
YY 


д 


H 
O 0O. O (©) 
о 
е XK 3 H 


зультате взаимодействия соединений (Па— д)“ 
с восстановительной системой образуется смесь, 
состоящая из соединений (I, ПТ, ТУ), содержа- 
щих периленовый, 1,1'-бинафтильный и нафта- 


“Использовалась смесь изомерных 4Н-3- и 4Н-4-бромбенз- 
имидазо [2,1-а] бензо [d,e] изохинолин-Т-онов и 14Н-11- и 
14Н-10-бромбензо [4,5] изохинолино[2,3-а] пиримидин-14- 
онов, образующихся при конденсации о-фенилендиамина и 
1,8-диаминонафталина с 4-бромнафталевым ангидридом 
соответственно. 


линовый фрагменты соответственно (см. схе- 
му 1). Причем содержание производных пери- 
лена существенно зависит от способа обработки 
конечной реакционной смеси (см. таблицу). 
Восстановление соединений (Па—д) с последую- 
щей обработкой соляной кислотой (методика а) 
дает смесь продуктов реакции (I, ПТ, ТУ), 

которой содержание соединений ([а—д) состав- 
ляет около 30—40%, а на долю соединений (ПГ 
и (IV), присутствующих в сопоставимых количе- 
ствах, приходится 60—65% . Обработка реакци- 
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онных смесей раствором перекиси водорода 
(методика 6) позволяет увеличить выход произ- 
водных перилена (Та—д) до 65—75%, при этом 
содержание соединений (ГТа—д) уменьшается до 
следовых, а количество производных нафталина 


Н.Ю.Адонин, В.А.Рябинин, В.Ф.Стариченко 


(ГУ) составляет 25—35% . Следует отметить, что 
при взаимодействии 1-бромнафталина (Пз) и 
5-бромаценафтена (Пи) с восстановительной 
системой образования производных перилена 
не наблюдается [8]. 


Схема 2 


X 


X 2- 


IE 
QS 
X 


Е 


Можно было полагать, что предшественника- 
ми производных перилена (Та—д) являются Ipo- 
изводные 1,1’-бинафтила. Действительно, при 
взаимодействии 3,3'’-дибензантронила (Illa) и 
М, №'-дифенилдиимида-1,1'’-бинафтил-4,4',5,5'- 
тетракарбоновой кислоты (ILI) с восстанови- 
тельной системой и последующем окислении пе- 
рекисью водорода также происходит образование 
виолантрона (Та) и М,М№'-дифенилдиимида пери- 
лен-3,4,9,10-тетракарбоновой кислоты (16). Pa- 
нее [9, 10] при изучении восстановительной ци- 
клизации 8,8'-дизамещенных 1,1’-бинафтил- 
4,4',5,5'-тетракарбоновой кислоты предполага- 
лось, что циклизация протекает с первоначаль- 
ным образованием связи между атомами углеро- 
да в положениях 8 и 8' анион-радикалов (А) 
с последующим отщеплением заместителей из 
радикального (B) или анионного (В) о-комп- 
лексов (схема 2). Образование анионного O- 
комплекса (В), где У = COO, удалось зафикси- 
ровать методами ЯМР и УФ спектроскопии [9]. 

При У = NOs, COOH происходит практически 
количественное образование производных пери- 
лена, тогда как при У = H их выход не превы- 
птает нескольких процентов [10]. По-видимо- 
му, образование комплексов (Б) и (В) имеет мес- 
то и в случае взаимодействия 1,1’-бинафтилов 
(1Па—д) с восстановительной системой. Окисле- 
ние реакционных смесей, содержащих о-ком- 


ло абон ноаираяириириии ——- 


плексы (Б) и (В), перекисью водорода или кисло- 
родом воздуха приводит к образованию произ- 
водных перилена. Данная восстановительная 
система является относительно мягкой и позво- 
ляет вовлекать в реакцию лишь 1,1'-бинафтилы, 
содержащие акцепторные заместители. Восста- 
новления 1,1’-бинафтила (113) и 5,5 '-биаце- 
нафтенила (ПТи), получающихся из соединений 
(113) и (Пи), не происходит, и соответствующие 
производные перилена не образуются. Более 
сильные восстановители позволяют вовлекать в 
реакцию циклизации и неактивированные 
бинафтилы, что было продемонстрировано на 
примере взаимодействия 1,1’-бинафтила с 
металлическим калием в диметоксиэтане [11]. 

Обработка соединений (Пе, ж) восстанови- 
тельной системой и последующее окисление ре- 
акционных смесей не дает продуктов реакции 
(Т, ПТ, IV), и выделяются исходные соединения, 
что в случае имида 4-бромнафталевой кислоты 
(Пе), вероятно, связано с взаимодействием низ- 
ковалентного никелевого комплекса с субстратом 
по кислому протону имидной группы и, как 
следствие, с дезактивацией комплекса. В случае 
4-бромнафталевого ангидрида (Пж), по-види- 
мому, происходит взаимодействие субстрата и 
никелевого комплекса по ангидридному циклу. 

Таким образом, в результате взаимодействия 
3-бромбензантрона и производных 4-бромна- 
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фталевой кислоты с восстановительной системой 
№С12—2,2'-бипиридил(или 1,10-фенантро- 
лин) —Гп и последующего окисления продуктов 
реакции образуются соединения, содержащие 
периленовый фрагмент. В этих же условиях по- 
казана возможность превращения замещенных 
1,1'-бинафтилов в соответствующие производ- 
ные перилена. 


Экспериментальная часть 


Электронные спектры поглощения записыва- 
ли на приборах Бресога UV-Vis и Бресога M-40 
в концентрированной серной кислоте. ИК спек- 
тры записывали на спектрометре Бресога М-80 
в KBr. Идентификацию соединений ([а— д) npo- 
водили путем сравнения их ИК спектров со 
спектрами заведомых соединений. 

Выходы соединений (I) рассчитывали, исходя 
из поглощения в видимой области растворов ре- 
акционных смесей в концентрированной серной 
кислоте [12]. Для виолантрона (Та) Amare. 
750 нм (lge 4.35); для диимида (Тб) Amage. 600 нм 
(lge 4.59); для диимида (Тв) Амакс. 550 нм (lge 
4.40); для бисбензимидазола (Ir) Амакс. 640 нм 
(lge 4.65); для биспиримидина (Ia) Amage. 700 нм 
(lge 4.23). В спектрах соединений (Па-е, 
Ша—д, Г[Уа—д) поглощение при этих длинах 
волн практически отсутствует. Суммарное со- 
держание соединений (ПШа-—д, 1Уа—д) опре- 
деляли как разницу между массой реакционной 
смеси и рассчитанной массой продукта реакции 
(Г). Качественный состав реакционных смесей 
определялся с помощью ТСХ. Оценку относи- 
тельного содержания соединений (ПТ, ТУ) 
осуществляли путем сравнения пятен на тонко- 
слойных хроматограммах реакционных смесей 
(Silufol ПУ-254, элюент — хлороформ, проявле- 
ние в УФ свете). 

3-Бромбензантрон (Па), 3,3'-дибензантронил 
(Illa) и производные перилена (Та—д) — KOM- 
мерчески доступные соединения. Производные 
нафталевой кислоты (ТУб-—д) и 4-бромнафтале- 
вой кислоты (Пб—ж) получали известными 
способами [13]. Диангидрид 1,1'-бинафтил- 
4,4’,5,5'-тетракарбоновой кислоты (Шж) nony- 
чали окислением 5,5'-бисаценафтенила (ПТи) 
хромовым ангидридом в ледяной уксусной 
кислоте [14]. Производные 1,1’-бинафтил- 
4,4',5,5'-тетракарбоновой кислоты (Ша—д) no- 
лучали согласно работе [15]. 

Общая методика обработки 3-бромбензантро- 
на, производных 4-бромнафталевой кислоты, 
3,3'-дибензантронила и 1,1’-бинафтила восста- 
новительной системой. К смеси 1 г (15 ммоль) 
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цинковой пыли, 0.065 г (0.5 ммоль) хлорида 
никеля, 0.078 г (0.5 ммоль) 2,2'-бипиридила 
[или 0.1г (0.5 ммоль) 1,10-фенантролина] до- 
бавляли 6 мл диметилформамида, нагревали до 
10°С и перемешивали при этой температуре 
40 мин. Затем к смеси осторожно добавляли 
взвесь (10 ммоль) субстрата в 6 мл ДМФА. Ре- 
акционную массу перемешивали 6 ч и обрабаты- 
вали одним из приведенных ниже способов. 

Общая методика обработки конечных реакци- 
онных смесей. а. Реакционную смесь на воздухе 
выливали в 20 мл 20% -ной соляной кислоты и 
перемептивали при 30—40°С в течение 30 мин. 
Твердый остаток отфильтровывали, промывали 
водой, высушивали при 90—100°С. 

б. Реакционную смесь выливали в 50 мл 
10% -Horo раствора перекиси водорода, переме- 
шивали при 30—40°С в течение 30 мин, затем 
добавляли 50 мл 10%-ной соляной кислоты. 
Твердый остаток отфильтровывали, промывали 
водой и высушивали при 90—100°С. 

Полученный твердый остаток обрабатывали 
кипящим хлороформом, фильтровали, остаток, 
на фильтре промывали горячим хлороформом, 
высушивали, соединения (Та—д) переосаждали 
из концентрированной серной кислоты. ИК и 
электронный спектры продуктов реакции соот- 
ветствовали спектрам заведомо известных 06- 
разцов. 
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При взаимодействии 7-хлор-1,2,4-триазоло[ 1,5-а]пиримидина с солями пятичленных 
азотсодержащих №МН-гетероциклов при нагревании в апротонных растворителях получены 


соответствующие 7-азолилпроизводные. 


Замещение атома галогена в 5-метил-7-хлор- 
1,2,4-триазоло [1,5-а] пиримидине (I) при его 
реакциях с различными нуклеофильными аген- 
тами [1—7], в том числе с М-нуклеофилами 
[4—7], — самый распространенный способ мо- 
дификации структуры, а производные этого 
типа находят широкое применение. Среди пре- 
паратов, полученных на основе реакций соеди- 
нения (Г) с аминопроизводными, — ряд биоло- 
гически активных и лекарственных средств [7], 
например, фармацевтически важные заменители 
вазо- и бронходилаторов — трапидил (AR 12463, 
рокорнал ) и ICI 63 197 соответственно [1]. На 
этой же основе получена большая группа соеди- 
нений, предложенных в качестве противоурети- 
ческих средств [6], ив их ряду не только ами- 
нопроизводные, но и соединения, включающие 
гетероциклические фрагменты. Гетерилзаме- 
щенные по пиримидиновому циклу азоло- 
[1,5-а] пиримидины, как следует из ряда работ 
[8], также могут представить интерес как меди- 
цинские препараты различного назначения. 
Поэтому представляется целесообразным ис- 
следование различных вариантов гетерилиро- 
вания триазолопиримидиновой системы, в част- 
ности, — попытка замещения галогена в суб- 
страте (Т) МН-гетероароматическим циклом — 
азолом. 

Азолы (азолат-анионы) как М-нуклеофиль- 
ные реагенты в реакции с субстратом (I) nmpak- 
тически не исследовались. В синтезе апробиро- 
ван лишь 5-амино-1,2,4-триазол, и, хотя реак- 
ция проводилась в присутствии основания, реа- 
гент рассматривался только как аминосоедине- 
ние, а продукту реакции была приписана струк- 
тура замещенного по экзоциклической амино- 
группе соединения [4]. Другие триазолы, а се- 
годня доступна большая группа соединений 


этого класса, могут не иметь в структуре альтер- 
нативного реакционного центра, и, следователь- 
но, в случае успеха будут гетерилироваться 
только по одному из внутрициклических атомов 
азота. При этом замена электронодонорного 
заместителя в цикле другой группой, особенно 
сильным акцептором типа галогена или нитро- 
группы, заметно меняющим кислотно-основные 
свойства реагента, может резко понизить шансы 
на успех замещения. С учетом вышеизложен- 
ного и принимая во внимание чрезвычайно вы- 
сокую активность атома хлора в субстрате (Т), 
мы полагали, что введение в реакцию с ним 
даже сравнительно малоосновных М-нуклеофи- 
лов, какими являются некоторые азолы и их 
производные, может оказаться перспективным 
не только для синтеза новых производных три- 
азоло[1,5-а] пиримидина — потенциально био- 
логически активных веществ, но и интересным 
с позиции гетерилирования МН-кислот азоль- 
ного типа подобным субстратом. 

Реакции замещения галогена в триазоло- 
[1,5-а] пиримидине (I) обычно выполнялась в 
апротонных (нитробензол [4, 5], ацетонитрил 
[5]) или протонодонорных средах (спирты [4, 
6, 7]), как на холоду, так и при нагревании, при 
этом O- и 5-нуклеофильные реагенты вводились 
либо в виде солей, либо в виде OH- и БН-произ- 
водных с применением оснований [3, 4]; в слу- 
чае аминосоединений иногда использовался три- 
этиламин [5]. Таким образом, синтез при ну- 
клеофильном замещении атома хлора в субстра- 
те (Г) проводился в условиях, достаточно близ- 
ких условиям арилирования и гетерилирования 
азолов при применении иных электрофильных 
агентов [9, 10]. 

Отметим, что при гетерилировании 1,2,4-три- 
азола и его производных в присутствии основа- 
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ний главными продуктами были М№!/-замещен- 
ные 1,2,4-триазолы [9, 10]. Это соблюдалось 
и для тех случаев, когда в реакцию вводились 
5-амино-3-В-1,2,4-триазолы, например, при 
взаимодействии последних с производными 3,5- 
динитро-1,2,4-триазола. При этом экзоцикли- 
ческая аминогруппа продукта реакции всегда 
оставалась свободной, что было подтверждено 
не только спектральными данными, но и окис- 
лением полученных аминосоединений в соответ- 
ствующие азопроизводные [10]. 

Мы рассмотрели взаимодействие натриевых 


СН =Y 
Na 
CI 
I H—XIYV 
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солей некоторых незамещенных по атому угле- 
рода азолов (II—IV), а также momo- (У—Х) и 
дизамещенных 1,2,4-триазолов (Х—ХТУ) с 
“-хлор-1,2,4-триазолопиримидином (Г) и уста- 
новили, что реакция идет успешно для боль- 
шинства рассмотренных объектов, хотя значе- 
ния pKa сопряженных МН-кислот варьирова- 
лись в достаточно широком интервале (pKa 
5—14 [11]), при этом образовавшиеся соедине- 
ния имели структуру М№-замещенных по гетеро- 
атому цикла Т-азолил-5-метил-1,2,4-триазо- 
ло[1,5-а]пиримидинов (ХУ—ХХУП). 


| 
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R = H: X = Y = CH (I, XV); X = N, Y = CH (Ш, XVI); X = Y = N (IV, ХУП); В = H, X = N, У = CR: В, = МН, (V, XVIII), 


№ AYL AIAI Ц (УП, ХХ), Br (VII, XXI) NO, @Х, ХХП); Х 
В’ = СН.: В = Cl (XI, XXIV), В = NO, (XII, XXV); В = NO, В, = МН. (XIII, XXVI); В = 


Состав и структура всех полученных веществ 
подтверждена данными элементного и спек- 
тральных анализов (табл. 1, 2). 

В спектрах ПМР соединений первой группы 
(ХУ—ХУП) и исходного Т-хлорпроизводного 
(Т) положение гетероароматических протонов 
триазолопиримидиновой системы и ее метиль- 
ной группы меняется лишь в пределах 0.1— 
0.25 м.д., при этом наибольшее отклонение 
наблюдается для 5-метил-7-тетразолил-1,2,4- 
триазоло [1,5-а] пиримидина (XVII), а сигналы 
-хлор-, Т-имидазолил- и Т-триазолилпроиз- 
водных расположены практически идентично. 
Это еще раз подтверждает близость заместитель- 
ного эффекта азолилов и галогена и не столь су- 
щественное различие в значениях заместитель- 
ных констант самих азольных заместителей. 

В рамках серии 7-(3-В-1,2,4-триазолил)- 
замещенных (ХУПТ—ХХП) наибольшие коле- 
бания в местоположении сигналов характерны 
для протона СбН аннелированной системы 
(400.4 м.д. ). При этом при донорном замести- 
теле в триазольном кольце (R = МН.) этот сигнал 
несколько смещен в более сильное, при акцеп- 
торном (В = М№О2) — в более слабое поле, что не 
представляется удивительным, если предполо- 
жить, что плоские азольный и триазолопирими- 
диновый циклы сопряжены. Для серии дизаме- 
щенных триазолилпроизводных (XXII — XXVII) 
это положение сохраняется. 

В самом азоле-заместителе положение сигна- 
лов гетероароматических протонов относительно 
исходных азолов меняется очень резко (Дод 


МН. (X, XAI); 


N, У =CR:R=R= 
В = Cl (XIV, XXVII). 


0.4 м.д.), при этом при донорном заместителе 
в триазольном кольце (Ад 1.0—1.5 м.д. в сла- 
бое поле). Это отмечалось ранее для сигнала С>Н 
триазольного кольца только в случае М!-заме- 
щения в 3-В-1,2,4-триазолах, во-первых, и 
только высокоакцепторным гетероциклическим 
заместителем, во-вторых [2—4, 10]. К послед- 
ним, следовательно, может быть отнесен и 1,2,4- 
триазоло[1,5-а] пиримидильный фрагмент. 
Столь заметное смещение сигналов гетероаро- 
матических протонов в азольном кольце-замес- 
тителе, скорее всего, подтверждает предположе- 
ние о значительной степени сопряжения анне- 
лированного и азольного циклов, что и обеспе- 
чивает столь высокую проводимость эффекта 
триазолопиримидинового заместителя в азоль- 
ный цикл с учетом его передачи через гетеро- 
атом. Сравнительно небольшой сдвиг сигналов 
протонов триазолопиримидинового кольца мо- 
жет быть объяснен пониженной проводимостью 
эффекта при его передаче через атом углерода. 
Характерно, что сигнал только одного из двух 
протонов незамещенного 1,2,4-триазольного 
цикла (CH) в соединении (XVII) лежит в облас- 
ти очень слабого поля (около 10 м.д.). Положе- 
ние сигнала в слабом поле сохраняется для всех 
соединений, полученных на основе 3-В-1,2,4- 
триазолов (XVIII—XXII), что свидетельствует 
о близости структуры полученных азолов, а 
следовательно, о гетерилировании по первому 
атому азота для всей серии азолов, в том числе 
и для 5-амино-1,2,4-триазола (У). При спек- 
тральном анализе нам не удалось зафиксировать 


5-Метил-7-хлор-1,2,4-триазоло[ 1,5-а]пиримидин в реакции с солями азолов 


ни в выделенных препаратах, ни в технических 
продуктах реакции дополнительные сигналы 
в соответствующих областях, которые могли бы 
свидетельствовать об образовании соединений, 


№ сое- 


динения 


XVI 


XVII 


XVIII 


XIX 


XX 


XXI 


XXII 


XXIII 


XXIV 


XXV 


XXVI 


XXVII 


XXVIII 


Таблица 1 


Спектральные характеристики триазоло[1,5-а]пиримидинов (I, ХУ-ХХУПП 


ИК спектр, v, см-! 


870 ср, 890 ср, 1030 сл, 1180 с, 1190 с, 1280 с, 1360 ср, 1420 сл, 
1490 ср, 1550 ср, 1600 с, 1650-1690 ср.ш 

820 ср, 860 сл, 950 сл, 990 ср, 1040 с, 1090 с, 1100 ср, 1140 ср, 1195 с, 
1205 o.c, 1300 ср, 1320 ср, 1370 o.c, 1420 с, 1460 o.c, 1490 ср, 
1540 o.c, 1610 с, 1625 o.c 

850 с, 890 ср, 940 ср, 980 с, 1010 с, 1030 сл, 1195 o.c, 1215 ср, 
1240 ср, 1255 с, 1285 о.с, 1350 ср, 1380 сл, 1420 сл, 1450 сл, 
1530 о.с, 1610 ср, 1625 с 


860 с, 900 сл, 970 с, 1010 с, 1240 сл, 1260 сл, 1290 с, 1350 о.с, 
1420 сл, 1460 ср, 1500-1540 о.с.ш, 1580 с, 1610-1640 о.с.ш, 
3400 ср.ш 


880 ср, 870 ср, 890 сл, 930 сл, 980 ср, 1025 сл, 1130 ср, 1190 с, 
1220 сл, 1255 сл, 1295 ср, 1340 с, 1430 сл, 1460 ср, 1510 ср, 1540 с, 
1570 о.с, 1590 ср, 1610 ср, 1625 с, 21710 o.c 

870 с, 920 ср, 990 с, 1040 ср, 1130 с, 1180 с, 11965 с, 1230 с, 
1270 о.с, 1295 о.с, 1360 ср, 1430 ср, 1460 ср, 1495 с, 1615 с, 
1630 о.с, 1640 о.с 

850 ср, 860 ср, 930 сл, 990 ср, 1030 сл, 1140 ср, 1190 ср, 1230 с, 
1250 o.c, 1290 ср, 1355 ср, 1420-1460 ср.ш, 1490 ср, 1550 o.c, 
1620 с 

830 с, 875 ср, 885 сл, 935 сл, 965 сл, 990 ср, 1000 сл, 1040 сл, 
1080 сл, 1140 с, 1180 с, 1200 с, 1270 ср, 1290, 1310 с, 1355 ср, 
1380 ср, 1420 с, 1465 сл, 1500 ср, 1520 с, 1550 o.c, 1570 с, 1615 с, 
1640 o.c 

870 ср, 900 с, 950 сл, 980 сл, 1040 сл, 1185 с, 1195 с, 1235 ср, 
1280 o.c, 1350 ср, 1420 ср, 1490 с, 1510 с, 1600 o.c, 1620 с, 3200- 
3600 с.ш 


820 сл, 840 сл, 910 ср, 930 сл, 1015 с, 1045 сл, 1120 сл, 1060 сл, 
1200 ср, 1210 сл, 1260 сл, 1290 o.c 1300 ср, 1340 сл, 1380 сл, 1390 сл, 
1420 ср, 1480 сл, 1520 ср, 1555 о.с 1625 ср, 1645 ср 

830 о.с, 860 с, 885 с, 930 ср, 1005 сл, 1035 сл, 1120 сл, 1145 с, 
1185 с, 1200 с, 1255 с, 1290 o.c, 1310 ср, 1360 ср, 1395 с, 1420 ср, 
1480 с, 1500 ср, 1515 с, 1550 о.с, 1640 с 

830 с, 885 с, 900 с, 935 ср, 1020 сл, 1080 сл, 1150 сл, 1180 ср, 
1210 ср, 1260 ср, 1295 с, 1305 о.с, 1380 ср, 1410 ср, 1450 ср, 
1510 о.с, 1555 ср, 1590 ср, 1635 о.с, 3350 ср 

860 ср, 875 ср, 905 ср, 1040 ср, 1090 ср, 1150 сл, 1190 ср, 1250 ср, 
1285 о.с, 1315 ср, 1370 ср, 1395 ср, 1420 ср, 1450 ср, 1480 с, 
1545 о.с, 1590 сл, 1610 сл, 1640 с, 1680 сл 

820 ср, 830 ср, 855 ср, 923 ср, 945 сл, 960 сл, 980 сл, 1020 ср, 
1055 ср, 1140 ср, 1155 ср, 11950.с, 1210 сл, 1260 с, 1290 ср, 1410 с, 
1505 ср, 1510 ср, 1570 o.c, 1620 о.с, 1640 ср, 1705 с 


Примечание. “Растворитель — ацетон-4‹-ДМСО-4:. бОбменивается в Ооо. 
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изомерных веществу (XVIII). Для других воз- 
можных изомеров соединения (XVIII) азольный 
протон должен лежать в более сильном поле, как 
это наблюдалось, например, при №2-гетерилиро- 


Спектры ПМР, ô, м.д., ДМСО-ав 


протоны азола- 


заместителя 


9.05 с (1Н), 
8.38 с (1Н), 
7.83 с (1H) 
10.10 с (1Н)*, 
8.70 с (1H) 


9.85 с (1Н) 


9.90 с 
=, CH) 
6.50 с 
(2H, МН) 
10.10 с 
ОН, СН) 


9.90 с 
(1H, СН) 


9.95 с 
о, GH) 


10.25 с 
(1Н, СН) 


5.80 с 
(2H, NH,5), 
T.30 c 
(2H, МН.) 
2.50 с 
(ЗН, СН.*) 


2.65 с 
(3H, СН.) 


7.90 с 
(2H, МН.) 
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Таблица 2 


Выходы, температуры плавления и данные элементного анализа соединений (ХУ, ХУТ, ХУШ-ХХУП) 


ТТ... с 


№ сое- Выход, % 
(растворитель для 
динения (метод) 
кристаллизации) 
ХУ 240-242 
(EtOH) 
XVI 158-160 
(EtOH) 
XVIII 815 
(ДМФА) 
XIX 175-176 
(EtOH- IMPA) 
XX 177-178 
(EtOH) 
XXI 185-186 
(ЕХОН-ацетон) 
XXII 186-187 
(EtOH) 
XXIII 284 (pazı. ) 
(EtOH- IMPA) 
XXIV 164-165 
(EtOH) 
XXV 202-203 
(EtOH) 
XXVI 258—259 
(КОН-ДМФА) 
ХХУП 117-118 


(EtOH) 


вании 3-амино-1,2,4-триазола (V) 1-метил- 
3,5-динитро-1,2,4-триазолом [10]. К тому же, 
сигнал аминогруппы производного (ХУП) лежит 
в области, типичной для свободной аминогруппы 
в замещенных по кольцу 3-В-5-амино-1,2,4- 
триазолах (д 6.50 м.д.) [10]. Отметим, что 
соединение (ХУПТ), полученное нами, имеет то 
же значение температуры плавления, что и опи- 
санное ранее в работе [4] и синтезированное в 
близких условиях — кипячением хлорпроизвод- 
ного (Г) с 5-амино-1,2,4-триазолом в нитробен- 
золе в присутствии карбоната натрия. Можно 
полагать, что структура аминозамещенного три- 
азола, приписанная этому веществу авторами 
работы [4], не совсем корректна. 

ВИК спектрах 7-хлортриазолопиримидина (Г) 
наблюдаются две полосы средней интенсивности 
в области 1600—1680 см-1, которые могут быть 
отнесены к колебаниям аннелированных цик- 
лов. В спектрах 7Т-азолилпроизводных (ХУ, 
XVI—XXVII) характерно появление ряда полос 
средней или высокой интенсивности в области, 
типичной для азолов — 1510—1560 см 1, и 
присутствие только одной полосы при 1600— 
1640 см-1, даже если это аминопроизводные 


оное e - - — ‚- - 


Найдено, 


Вычислено, % 


Формула 


СоНз№ 40.00 
CgH7N7 48.15 
CgHgNg 51.05 
СзНзМ1о 57.85 
CgH6CIN7 41.61 
CgHeBrN7 35 . 00 
CgHeNg0O9 45.52 
СзНо№ 54.54 
CoHgCIN7 39.28 
CgHgNgO3 43.08 
CgH7Ng0O93 48:21 
СэоН8С15М; 34.39 


(XVIII, XXIII, XXVI). В случае нитросоедине- 
ний (XXII, XXV) очень сильной или широкой 
становится полоса 1550 см-1, что связано с Ha- 
ложением полос цикла и нитрогруппы, и лишь 
для 71Т-(5-амино-3-нитро-1,2,4-триазол-1-ил)- 
производного (XXVI) наблюдается серия четко 
разделенных полос в интервале, где поглощает 
и триазольный цикл, и нитрогруппа (1520— 
1580 см-1); для азидосоединения (XIX) кроме 
типичных полос фиксируется дополнительная 
полоса поглощения в обычной для азидной 
группы области. 

Реакция проводилась при нагревании реаген- 
тов в апротонных полярных средах (ацетон, 
этилацетат, ДМФА). Соль азола готовилась 
предварительно путем добавления соответствую- 
щей М№МН-кислоты к водному раствору эквива- 
лентного количества щелочи, а полученный рас- 
твор приливался к раствору триазолопиримиди- 
на (I) в соответствующем растворителе. Такой 
порядок дозировки позволяет предотвратить не- 
желательнный контакт субстрата со щелочью 
(в своем большинстве азолы — слабые кислоты, 
и растворы их солей имеют, как правило, силь- 
нощелочную реакцию). 
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В продуктах реакции помимо целевых соеди- 
нений фиксировали 5-метил-7Т-оксо-4,7-дигид- 
ро-1,2,4-триазоло[1,5-а] пиримидин (XXVIII) 
(спектроскопия ПМР, табл. 1). Последний мог 
образоваться в условиях синтеза в результате 
замещения атома галогена в исходном соедине- 
нии (I) гидроксид-анионом или при гетеролизе 
связи СМ продукта реакции — Т-азолилтри- 
азолопиримидина в щелочной среде. Подобные 
преврацения, часто доминирующие, наблюда- 
лись при гетерилировании азолов производными 
3,5-динитро-1,2,4-триазола [7, 9]. 

При проведении реакции в ацетоне или этил- 
ацетате в большинстве случаев образование це- 
левых Т-азолилпроизводных можно было наб- 
людать визуально уже через 1—1.5 ч после до- 
зировки, что обусловлено их крайне малой раст- 
воримостью в реакционной среде. При охлажде- 
нии они выпадали почти целиком и были прак- 
тически индивидуальны. Образцы, выделенные 
дополнительно после упаривания или разбавле- 
ния маточных растворов, содержали примеси, 
в том числе триазолопиримидин (XXVIII), но 
попытки выделить из них чистые препараты 
были чаще всего безуспешны. В случае разбав- 
ления самой реакционной массы наблюдалась 
аналогичная картина — образование смеси 
трудно делимых продуктов, при этом выход уже 
очищенного целевого вещества, как правило, 
был крайне мал. 

Следует отметить, что при практически пол- 
ной конверсии субстрата (контроль ТСХ) выход 
целевых продуктов в лучшем случае достигал 
60—70%, а содержание побочного триазолопи- 
римидина (XXVIII) не превышало 1—2% . Ta- 
ким образом, причиной часто лишь удовлетво- 
рительного выхода 7Т-азолилзамещенных три- 
азолопиримидинов являются не ожидаемые по- 
бочные реакции, ведущие к 7Т-оксопроизводному 
(XXVIII), a те более сложные процессы, которые 
связаны, скорее всего, с деструкцией пиримиди- 
нового цикла в щелочной среде, столь характер- 
ной для соединений этого типа [1]. Эти же про- 
цессы оказываются главенствующими при пере- 
ходе к более высокоосновному растворителю — 
ДМФА, в котором продукты реакции часто раст- 
воримы достаточно хорошо. ДМФА целесооб- 
разно использовать лишь в тех случаях, когда 
соль исходного азола в 90% -ном водном ацетоне 
практически нерастворима. Главное, в нем не 
должен, даже при нагревании, растворяться це- 
левой продукт (последний в этом случае будет 
выводиться по мере накопления из зоны реак- 
ции в гетерофазу), а исходный азол должен быть 
М№МН-кислотой, по крайней мере, средней кислот- 
ности (рК.<8). Только в этом случае раствор его 
соли будет обладать приемлемой щелочностью. 


Во всем рассмотренном ряду таким условиям 
отвечал только 5-амино-3-нитро-1,2,4-триазол 
(XIII), pKa 7.05, который при умеренной кис- 
лотности дает крайне плохо растворимый даже 
в ДМФА триазолопиримидин (XXVI). Гуаназол 
(X), продукт гетерилирования (XXIII) которого 
тоже плохо растворим в ДМФА, является очень 
слабой МН-кислотой (pKa 12.12), что вынужда- 
ет работать при более высокой щелочности сре- 
ды, и следствием этого является преобладающая 
деструкция и лишь 2—3%-ный выход целевого 
вещества (XXIII). Использовать MMDA и воз- 
можность работать при более высоких, чем в 
других растворителях, температурах для случа- 
ев, когда кислотность реагента высока, напри- 
мер, тетразола (ТУ), pKa 4.86, 3,5-дихлор- 
1,2,4-триазола (XIV), pKa 5.22, также беспер- 
спективно. При температуре до 80°С замещение 
идет крайне медленно (активность азолат-анио- 
на мала), а при более высокой температуре на- 
блюдается интенсивное смолообразование, при 
этом выход целевых продуктов столь незначите- 
лен, что их выделение становится нецелесооб- 
разным. Побочный продукт замещения — три- 
азолопиримидин (XXVIII) в реакционной массе 
присутствовал тоже в следовых количествах. 
Таким образом, в ДМФА, даже в случае наиболее 
благоприятной щелочности среды, достаточно 
интенсивно идут побочные реакции с распадом 
пиримидинового цикла, причем ввиду более 
высокой растворимости целевых продуктов в 
этой среде, чем в ацетоне или этилацетате, 
они подвержены деструкции в очень заметной 
степени. 


Таблица 3 


Выход продуктов гетерилирования 3-В-1,2,4-триазолов 


в зависимости от условий реакции 


Выход, % (выдержка 8 ч) 


№ сое- pKa 


азола 
ацетон, 60°C |этилацетат, 80°C 


Азол 
динения 


В других растворителях выход целевых про- 
дуктов существенно менялся в зависимости от 
условий синтеза и структуры реагента, но все 
намеченные к синтезу вещества, кроме произ- 
водного тетразола (XVII), были выделены и 


Последний идентифициро- 
Он зафиксирован 


охарактеризованы. 
вать полностью не удалось. 
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в продуктах реакции в незначительных коли- 
чествах (спектроскопия ПМР) и выделен сов- 
местно с триазолопиримидином (XXVIII). Раз- 
делить вещества кристаллизацией не удалось. 

Сопоставление результатов гетерилирования 
серии 3-В-1,2,4-триазолов показывает, что в 
равных условиях выход целевых продуктов при 
проведении реакции в ацетоне выше, чем в 
этилацетате, но в последнем случае он может 
быть повышен при увеличении выдержки (табл. 
3), что свидетельствует лишь о меньшей интен- 
сивности реакции на границе раздела фаз. При 
этом при переходе от 5-амино-1,2,4-триазола 
(У) к 1,2,4-триазолу (ПТ) и далее к 3-азидо- 
1,2,4-триазолу (УГ), то есть с понижением ос- 
новности азолат-аниона, выход растет, а при 
дальнейшем ее понижении — снова падает, т.е. 
наблюдается некоторое оптимальное значение 
рКа азола, выше и ниже которого эффективность 
синтеза в данных условиях уменыпается. Ха- 
рактерно, что для самых сильных во всем рас- 
смотренном ряду МН-кислот — 3,5-дихлор- 
1,2,4-триазола (XIV) и тетразола (У) выход 
целевых продуктов мал и даже ничтожен, табл. 
2. Подобная тенденция наблюдалась и при гете- 
рилировании 3-К-5-амино-1,2,4-триазолов 
производными 3,5-динитро-1,2,4-триазола 
[10]. 

Синтез, вероятно, можно считать перспектив- 
ным для азолат-анионов, если рКа сопряженных 
соответствующих М№Н-кислот лежат в интервале 
5—14, при этом оптимальных результатов сле- 
дует ожидать для азолов с pKa 6—10. Для менее 
основных азолат-анионов побочные процессы 
преобладают, скорее всего, из-за малой актив- 
ности реагента, для высокоосновных — ввиду 
повышенной щелочности среды. Однако, как 
показывает пример и 3-нитро-1,2,4-триазола 
(IX), pKa 6.05, и имидазола (II), pKa 14.17, 
синтез может быть проведен достаточно эффек- 
тивно при переходе от ацетона к этилацетату, 
то есть с переводом, в первую очередь, уязвимого 
к действию оснований субстрата (Т) в органичес- 
кую фазу (табл. 2, 3) и реализацией гетерилиро- 
вания на границе раздела фаз. Заметим, однако, 
что попытки интенсифицировать основной про- 
цесс в этом варианте при введении катализатора 
межфазного переноса существенных результатов 
не дали. 


Экспериментальная часть 
Спектры ПМР сняты на приборе Perkin-Elmer 
R-12 (60 МГц), внутренний эталон — ГМДС, 


ИК спектры — на приборе Бресога 7Т51ТВ в 
пленках. 


Т.П.Кофман, Г.Ю.Карцева 


5-Метил-7-азолил-1,2,4-триазоло [1,5-а]- 
пиримидины (ХУ—ХХУП). а. К раствору 0.25 г 
(0.005 моль) едкого натра в 3 мл воды добавляли 
0.005 моль азола (И- ХУ) и приливали полу- 
ченный раствор соли к раствору 1 г (0.006 моль) 
триазолопиримидина (I) (т.пл. 151—152°С, из 
бензола [2]) в 27 мл ацетона. Реакционную 
массу нагревали до кипения и перемешивали 
при 55—60°С до практически полного расхода 
субстрата (ТСХ). Выпавший после охлаждения 
до 0—5°С осадок отфильтровывали и кристал- 
лизовали. 

б. Реакцию проводили аналогично по выше- 
описнной методике в этилацетате при 75—80°С. 
После выдержки (8—12 ч) реакционную массу 
охлаждали, выпавший продукт отфильтровыва- 
ли, органический слой отделяли, водный слой 
обрабатывали 25 мл этилацетата. Объединенные 
вытяжки промывали водой и упаривали на 2/3 в 
вакууме водоструйного насоса. Выпавший после 
охлаждения осадок присоединяли к основной 
массе и очищали кристаллизацией. 

в. Реакцию с триазолами (X, XIII) проводили 
аналогично в ДМФА при 85—90°С. Выпавший 
после охлаждения осадок отфильтровывали и 
кристаллизовали. 
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Синтезированы новые аминометильные производные 3-метил-4,/-дигидро-3Н-имидазо- 
[4,5-а][1,2,3 ] триазин-4-она по реакции Манниха. Данные основания Манниха можно 
получить и взаимодействием 7(5)-гидроксиметил-ЗН-метил-4,7(5)-дигидро-ЗН-имида- 
30[4,5-4][1,2,3 ]-триазин-4-она с аминами. Полученные соединения в растворах нахо- 
дятся в виде смеси №- и М№’-изомеров, доля последнего возрастает с увеличением поляр- 


ности растворителя. 


Сравнительно недавно удалось провести реак- 
цию Манниха для некоторых азотсодержащих 
гетероциклов, имеющих группу М—Н, таких 
как тетразол, бензотриазол, 5-замещенные тет- 
разолы [1—4]. 

В настоящем сообщении приводятся новые 
данные, позволяющие расширить область при- 
менения этой реакции на конденсированные 
азотсодержащие системы, в частности, на азо- 
лоазины. В качестве объекта исследования нами 
был выбран 3-метил-4,7-дигидро-3Н-имидазо- 
[4,5-а][1,2,3]триазин-4-он (Г), представляю- 
щий несомненный интерес и с точки зрения 
создания потенциальных противоопухолевых 
средств, поскольку таковые обнаружены среди 
его ближайших аналогов [5]. 

Нами было найдено, что в мягких условиях 
3-метил-4,7-дигидро-3Н-имидазо- [5,4-4]- 
[1,2,3] триазин-4-он (I) вступает в реакцию 
Манниха со вторичными циклическими амина- 
ми: морфолином, пиперидином, пирролидином, 
давая соответствующие аминометильные произ- 
водные (II—IV). Аналогично реагирует соеди- 
нение (I) и с первичным гетероциклическим 
амином — 2-аминопиридином, а также с аро- 
матическим амином — 4-хлоранилином, при- 
BOJA к соединениям (У) и (УП соответственно 
(метод а). 

Реакция проходит в метиловом спирте при 
комнатной температуре при использовании не- 
большого избытка формалина. На примере по- 
лучения соединения (П) нами было показано, 
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что аминометильные производные соединения 
(Г) можно получить и из его метилольного 
производного (УП) реакцией нуклеофильного 
замещения гидроксигруппы (метод 6). 


—мн—{ \ ~v), —н 


О 


т“ 
я м7 
Lo 
УП 
Полученные соединения представляют собой 
бесцветные кристаллические вещества с четкими 
температурами плавления, хорошо растворяются 
в хлороформе, эфире, умеренно — в спиртах, 


устойчивы при хранении в обычных условиях. 
Однако соединение (I1) полностью разлагается 


HN 0 


CH3COOH \_7 


I + CH0 ————> 


H 


Синтез аминометильных производных 


до исходного соединения (I) при выдерживании 
его в течение 3 сут при комнатной температуре 
в циклогексаноне, в отличие от тетразольных 
аналогов, превращшающихся в продукты С-нук- 
леофильного замещения [3]. 

Состав и строение полученных соединений 
были доказаны методами элементного анализа, 
ЯМР 1Н и ИК спектроскопии. В ИК спектрах 
всех полученных соединений присутствует ин- 
тенсивная полоса в области 1680—1690 см-!, 
обусловленная колебаниями карбонильной груп- 
пы [6]. Для ИК спектров всех аминометильных 
производных, за исключением соединений (V, 
УГ, характерны полосы поглощения в области 
3070—3085 см-1, которые вызваны колебаниями 
связанной группы М—Н. В ИК спектрах соеди- 


о O 
N y3 Pi 
LLa == |] 
ZN ZN 
N< SNN NI œnÍ 


В спектрах ЯМР 1H соединений (II—VI), 3a- 
писанных в дейтерированном хлороформе, в 
области химических сдвигов протонов метиле- 
новой группы наблюдаются два синглета, харак- 
терные для №- и М№’-изомерных форм (табл. 1). 

Для соединений (II, III) изучено влияние 
природы растворителя на их спектры ЯМР 1Н 
(табл. 2). В ДМСО-а6 равновесие сдвинуто в 
сторону М№’-изомера. В менее полярных раст- 
ворителях присутствует также №-изомер соеди- 
нения (II), доля которого увеличивается с умень- 
шением полярности растворителя (табл. 2). 


Экспериментальная часть 


Спектры AMP 1H получены на приборе Tesla 
BS 567 А с рабочей частотой 100 МГц и внутрен- 
ним стандартом ТМС. ИК спектры записаны 
на спектрометре Бресога 18-75 в вазелиновом 
масле. Для ТСХ использовали пластинки с зак- 
репленным слоем силикагеля Silufol ОУ-254, 
проявление в УФ свете, элюент см. в табл. 1. 
Температуры плавления полученных соедине- 
ний определены на приборе Boetius. 

5-Диазо-М-метилимидазол-4-карбоксамид, 
необходимый для синтеза соединения (Г), полу- 
чали по методике [8]. 

3-Метил-4,7-дигидро-3Н-имидазо [4,5-а]- 


О 
Е У e. m 
+ CH= X 
N М 
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нений (У, VI) колебания группы N—H проявля- 
ются в виде полосы средней интенсивности в об- 
ласти 3270—3300 см-1, что хорошо согласуется 
с литературными данными для вторичных ами- 
нов [7]. ВИК спектре соединения (VII) в облас- 
ти 3270—3330 см-! присутствует малоинтен- 
сивная уширенная полоса поглощения, харак- 
терная для колебаний связи О—Н, участвующей 
в межмолекулярных водородных связях [6]. 

При изучении спектров AMP 1H полученных 
соединений мы пришли к выводу, что в раство- 
pax данные основания Манниха, подобно ana- 
логам, полученным из других азотсодержащих 
гетероциклов [1,4], существуют в виде двух 
изомерных (М7 и N) форм, находящихся в рав- 
новесии, согласно следующей схеме. 


— 
==. 


[1,2,3 ] триазин-4-он (I). К суспензии 0.99 r 
(6.56 ммоль) 5-диазо-М-метилимидазол-4- 
карбоксамида в 5 мл воды при интенсивном пе- 
ремешивании постепенно добавляли 2.5 мл İm. 
раствора соляной кислоты. Реакционную массу 
перемешивали 1.5 ч до исчезновения положи- 
тельной пробы с о-фенилендиамином на диазо- 
соединение, а затем выпаривали в вакууме при 
80°C, уменьшая исходный объем смеси на треть. 
Выпавший осадок отфильтровывали и промы- 
вали 1.5 мл 96% -ного этанола, сушили на воз- 
духе. Получили кристаллы со слегка розоватым 
оттенком, т.пл. 231—233°С. Выход 0.97 г 
(98%). 

1(5)-Аминометил-3-метил-4,7(5)-дигидро- 
3Н-имидазо [4,5-4] [1,2,3 ] триазин-4-оны 
(П—УП. а. К суспензии 6.77 ммоль соединения 
(Г) в 20 мл метанола при перемешивании до- 
бавляли по каплям 6.77 ммоль амина, затем 
медленно по каплям добавляли 8.0 ммоль 
332% -Horo водного раствора формальдегида. 
Реакционную массу перемешивали при 18—20°С 
2 ч. Выпавший осадок отфильтровывали, про- 
мывали гексаном, сушили. 

Соединение (ТУ) выделяли следующим обра- 
зом: реакционную смесь упаривали в роторном 
испарителе, остаток обрабатывали диэтиловым 
эфиром (4х5 мл), эфир выпаривали. 


8* 
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Таблица 1 


Выходы, температуры плавления, данные TCX, спектров AMP !H и элементного анализа 7(5)-аминометил-3-метил-4,7(5)- 


дигидро-ЗН-имидазо [5,4-4] [1,2,3 ]триазин-4-онов (II-VI) 


Toite ВА 


соеди- | ход, Е =. д, м.д. 


166-167 


М 7- изомера) 
Ш 
т (4Н, 


М7 - изомера) 
ГУ 


21.2 | 188—189 


Ру), 8.43 с (1H, CH) 
4.06 с (ЗН, CH3), 


У 63.0 | 196-198 


1.09 м (2H, H аром.), 
CH) 


Спектр AMP 1H (CDCl), 


2.65 т (4H, СН.МСН.), 3.72 т 
(4H, СН»СН.), 4.09 с (ЗН, CH; 
N -изомера), 4.12 с (ЗН, СН. 
М№7-изомера), 5.25 с (2H, СН.М№2), 
5.35 с (2H, CHN’), 8.03 с (1H, 
CH №5-изомера); 8.07 c (1H, СбН 


1.66-1.47 м(6Н, пиперидино), 2.58 | 53.0116.52|34.20 
пиперидино), 4.07 с (ЗН, 
CH3 М7-изомера), 4.09 с (ЗН, CH3 
М№2-изомера), 5.24 с (2H, сн.м5), 
5.34 с (2H, CHN’), 7.97 с (1H, 
сбн М№-изомера), 8.02 c (1H, сбн 


1.85-1.69 m (4H, СН.СН.), 2.80- 
2.60 m (4H, CH NCH), 4 . 09 c (83H, 
CH3), 5.40 c (2H, CH,NÎ), 5.45 c 
(2H, СН.М7), 8.06 c (1H, CH) 

4.09 с (ЗН, CH3), 5.98 уш.с (ЗН, 
CHN’, СН.МН), 6.76-6.40 м, 
7.51-7.30 м, 8.17-8.09 м (4H, 


5.72 с (2H, 
CHN’), 5.08 т (1H, CH,NH), 
6.72-6.63 m (2H, Hapom.), 7.18- 
8.12 с (1H, 


Найдено, Вычислено, % 


HAO ам ЕВЕ 


5.63| 33.41 | СоН14№0. |47.98|5.65| 33.58 


53.20|6.51|33.85 


49.59 |4.15|28.80 | СоН.4М№0 |49.56|3.82|28.91 


51.10|5.94|36.25 | СН: М0 |51.26|6.03|35.88 


51.33 |4.26|38.06 | С.Н. N60 |51.34|4.32|38.12 


Примечание. è Соединение (У) элюировали в системе хлороформ-метанол, 1:3; соединение (III) - в системе хлороформ-этанол, 


3:1; в остальных случаях применяли систему хлористый метилен-этанол, 3:1. 


соль. 


6. К суспензии 10 ммоль соединения (УП) в 
5 мл метанола при перемешивании добавляли 
по каплям 10 ммоль амина. Реакционную массу 
перемешивали 3 ч при 18—20°С, растворитель 
выпаривали, остаток обрабатывали смесью гек- 
сан—эфир, 1:1, и растирали. Образовавшийся 
бесцветный осадок отфильтровывали, промыва- 
ли на фильтре гексаном, сушили. Полученное 
соединение по своим свойствам и спектру ЯМР 
1Н идентично соединению, синтезированному 
по методу а. 

1(5)-Гидроксиметил-3-метил-4,7(5)-дигидро- 
3Н-имидазо [4,5-4] [1,2,3 ] триазин-4-он (УП). 


_ эфира. 


6 Спектр AMP 1Н соединения (УТ) записан в 


К суспензии 0.2 г (1.33 ммоль) соединения (Г) 
в 3 мл уксусной кислоты постепенно при пере- 
мешивании добавляли 0.05 г (0.44 ммоль) 
параформа. Реакционную смесь перемешивали 
при 18—20°С 30 мин, затем растворитель вы- 
паривали, а продукт реакции растирали с 10 мл 
Получили кристаллическое соединение 
с легким кремовым оттенком. Выход 0.15 г 
(60%), т.пл. 229—231°С, В; 0.7 (хлороформ— 
этанол, 3:1). Спектр AMP 1H (ДМСО-а6), ô, 
м.д: 3.96 с (ЗН, CHa), 5.70 с, 5.73 с (2H, CH3), 
8.50 с, 8.59 с (1H, СбН). 


НЕ: ETTE 


Синтез аминометильных производных 


Таблица 2 
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Химические сдвиги протонов в спектрах AMP 1Н 3-метил-7(5)-морфолинометил-4,7(5)-дигидро-8Н-имидазо [4,5-4] - 


[1,2,3] триазин-4-она (II) и 3-метил-7(5)-пиперидинометил-4,7(5)-дигидро-ЗН-имидазо [4,5-4] [1,2,3] -триазин-4-она 


(ПТ), полученных в различных растворителях 


№ соеди- Химические сдвиги, 9, м.д. Соотношение N7- 
нения и № -изомеров 
II .52 т (4H, CH NCH»), 3.56 т (4H, СН.ОСН.), 3.95 с (ЗН, CH3), 5.31 c (2H, №7-изомер 
М7СН.), 8.53 с (1H,CÎH) 
.65 т (4H, СН.МСН.), 3.72 т (4H, CHOCH»), 4.09 с (ЗН, СН. №7-изомера), 2.5:1 
4.12 с (ЗН, СН. №-изомера), 5.25 с (2H, №СН.), 5.35 c (2H, М7СН.), 
8.03 с (1Н, cH N -nsomepa), 8.07 с (18, cH N’ -n3omepa) 
.61 т (4H, СН.МСН.), 3.66 т (4H, СН.ОСН.), 4.04 с (ЗН, СН. №7-изомера), 4.4:1 
4.07 с (ЗН, СН. №-изомера), 5.22 с (2H, CHN), 5.32 с (2H, М7СН.), 
8.00 с (1H, сбн N -изомера), 8.04 с (1Н, сбн №7-изомера) 
.53 т (4H, СН.МСН.), 3.60 т (4H, СН.ОСН.), 3.98 с (ЗН, СН.), 5.23 с (2H, 3:1 
М5СН,), 5.31 с (2H, М7СН.), 8.15 с (ан, CH) 
III .7-1.2 м (10H, пиперидино), 3.95 с (ЗН, СН), 5.30 c (2H, М7’СН.,), 8.5 c М7 -изомер 
(H, CH) 
.66-1.47 m (6H, пиперидино), 2.06 r (4H, пиперидино), 4.08 уш.с (ЗН, CH3), PAA 
5.24 c (2H, NĪCH,), 5.34 c (2H, М7СН.), 8.03 ym.c (1H, CH) 
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Взаимодействие 1-(бензотриазол-1-ил)-1-(4-Е-фениламино)- и 1-(3,5-диметилпира- 


зол-1-ил )-1-(4-В-фениламино)-2-нитро-3,4,4-трихлор-1,3-бутадиенов, 


а также 1- 


(бензотриазол-1-ил)-1-(4-Е-фениламино)- и 1-(3,5-диметилпиразол-1-ил})-1-(4-ЕВ- 
фениламино)-2-нитро-4-бром-3,4-дихлор-1,3-бутадиенов (В = ЕЮ, MeO, Ме) с аминами 
протекает с замещением терминального атома хлора в трихлорвинильной и брома в бром- 
дихлорвинильной группе диенов остатком амина с образованием соответствующих 1- 


азолил-4-амино-1-ариламино-2-нитро-3,4-дихлор-1,3-бутадиенов. 


При использовании 


бинуклеофильных реагентов (этилендиамина и моноэтаноламина) в реакции принимает 
участие только один М-нуклеофильный центр нуклеофила. 


Ранее нами был описан удобный метод син- 
теза 1,1-бисазолильных и 1-азолил-1-амино- 
производных 2-нитрозамещенных галогенбута- 
диенов (азолил — бензотриазол-1-ил, 3,5-диме- 
тилпиразол-1-ил, 1,2,4-триазол-1-ил) [2, 3]. 
Известно, что бензотриазольная, пиразольная 
и триазольная группировки могут легко заме- 
няться остатком нуклеофила в реакциях нуклео- 
фильного винильного замещения (ЗмУ1т1) [4]. 
Однако в полученных нами азолильных произ- 
водных имеются тригалогенвинильные группы, 
которые также могут подвергаться атаке нук- 
леофила с замещением атомов галогенов. Таким 
образом, синтезированные соединения представ- 
ляют собой многоцентровые реакционные сис- 
темы, и направление SyVin процесса будет опре- 
деляться рядом факторов: активностью нуклео- 
фила, природой заместителей в нитродиеновой 
цепи, условиями реакции ит.д. [5]. Действи- 
тельно, в предшествующих сообщениях [2,3] 
нами было показано, что при действии, напри- 
мер, на 1,1-бис(3,5-диметилпиразол-1-ил)-2- 
нитротригалогенбутадиены пиперидина проте- 
кает замещение терминального атома галогена, 
тогда как в реакции с морфолином и п-толуи- 
дином происходит замещение пиразольного ос- 


“Сообщение Ш см. [1]. 
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татка [3]. Взаимодействие 1,1-бис(бензотриа- 
зол-1-ил)-2-нитротригалогенбутадиенов с пи- 
перидином и морфолином протекает только 
путем замещения бензотриазольной группиров- 
ки остатком амина, причем процесс можно было 
осуществлять ступенчато, замещая как одну, 
так и обе бензотриазольные группы. Было от- 
мечено, что реакции 1,1-бис(бензотриазол-1- 
ил)-2-нитротригалогендиенов с о-замещенными 
анилинами протекают неселективно и сопро- 
вождаются интенсивным смолообразованием, в 
то время как реакции с п-замещенными анили- 
нами легко протекают с замещением одного 
бензотриазольного остатка и приводят к соот- 
ветствующим 1-(бензотриазол-1-ил)-1-(4-В- 
фениламино)-2-нитротригалогенбутадиенам 
Е 

Целью настоящей работы является изучение 
взаимодействия с аминами 1-(бензотриазол-1- 
ил)-1-ариламино- и 1-(3,5-диметилпиразол-1- 
ил)-1-ариламино-2-нитротригалогенбутадие- 
нов, содержащих заместитель (EtO, MeO, Ме) 
в п-положении бензольного кольца. 

Синтез исходных 1-(бензотриазол-1-ил)-1- 
(4-В-фениламино)-2-нитротрихлорбутадиенов 
(I—III) и 1-(бензотриазол-1-ил)-1-(4-В-фе- 
ниламино)-2-нитро-4-бромдихлор-1,3-бута- 
диенов (У, УГ) [R = ЕО (I), MeO (ПУ), Ме (III, 
УГ)] описан нами ранее [2]. 


Азолильные производные нитрогалогенбутадиенов 


1-(Бензотриазол-1-ил)-4-бром-2-нитроди- 
хлор-(4-этоксифениламино)-1,3-бутадиен (IV) 
получен по аналогичной методике действием 
эквимольного количества п-фенетидина на 1,1- 
бис(бензотриазол-1-ил)-4-бром-2-нитроди- 
хлор-1,3-бутадиен (использовали диен с Е-кон- 
фигурацией тригалогенвинильного фрагмента 
молекулы). 

Установлено, что реакции 1-(бензотриазол-1- 
ил)-1-(4-В-фениламино)-2-нитротрихлорбута- 
диенов (I—III) с различными первичными и BTO- 
ричными аминами протекают не с замещением 
бензотриазольной группировки, а по трихлор- 
винильной группе с замещением одного терми- 
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нального атома хлора и заканчиваются обра- 
зованием соответствующих 4-амино-1-(бензо- 
триазол-1-ил)-1-(4-ВК-фениламино)-2-нитро- 
3,4-дихлор-1,3-бутадиенов (УП-ХХ] с выхо- 
дом 47—92% . Взаимодействие осуществлено 
при 25—35°С и соотношении реагентов диен — 
амин, 1:2. 

Подтверждением замещения терминального 
атома хлора в соединениях (I—III) служит об- 
разование идентичных продуктов практически 
с теми же выходами при действии аналогичных 
аминов на соответствующие 4-бромсодержащие 
исходные соединения (IV—VI). 


Rl pl 
Фа =. O 
а 
N NH NI NH 

CI CI 

N O2 NO2 
CI Hig С NRŽR3 

1-1 VII-XXI 


Hig = Cl (I-III), Br (IV-VI); R! = OEt (I, IV, VII-XIV), OMe (II, V, XV-XVIII), Ме (III, VI, XIX-XXI); R? = H, Rê = Ph (VII, 
ХУ, XIX), 4-MeC6H, (VIII, XVI), 4-EtOC6H; (IX), t-Bu (X), СН.СН.МН, (XI), СН.СН.ОН (XII); R? = Rê = Et (XIII, XVII, XX); 
R? = Rê = (CH,)}; (XIV, XVIII, XXI). 


При использовании бинуклеофилов (этилен- 
диамина и моноэтаноламина) в реакции прини- 
мает участие только один нуклеофильный центр 
амина (в случае моноэтаноламина М-нуклео- 
фильный центр). Продукты замещения двух 
атомов галогена в тригалогенвинильной группе, 
а также продукты «сшивки» бинуклеофилом 
двух молекул исходных соединений не обна- 
ружены. 

Наиболее активно взаимодействие аминов 
протекает с п-этоксизамещеными соединениями 
(I, IV), наименее активно — с п-метилзаме- 
щенными производными (ПТ,УГ), выходы соот- 
ветствующих продуктов в этом случае наимень- 
шие. 

Ранее нами было показано, что реакция 1- 


PhNH HNPh N 
PhNH3 
CI CI 
NO37 
С CI e 


XXIII 


XXII 


(бензотриазол-1-ил)-2-нитро-1-фениламино- 
трихлорбутадиена (XXII) с анилином протекает 
с замещением бензотриазольной группировки 
остатком анилина и приводит с выходом 45% к 
2-нитро-1,1-ди(фениламино)трихлорбутадиену 
(XXIII) [2]. Нами изучено действие более высо- 
коосновного амина, пиперидина, на соединение 
(ХХП). Оказалось, что в этом случае процесс 
SnVin протекает по трихлорвинильной группе 
исходного вещества (XXII) с замещением тер- 
минального атома хлора аналогично реакциям 
п-замещенных производных (I—III) с образо- 
ванием в качестве основного продукта 1-(бен- 
зотриазол-1-ил)-2-нитро-4-пиперидино-1-фе- 
ниламино-3,4-дихлор-1,3-бутадиена (XXIV) с 
выходом 55%. 


Sy 

H 

N 

HNPh O NI HNPh 
aaa i Ci 

NO3 NO2 
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Полученный результат можно объяснить в 
рамках концепции «жестких—мягких кислот 
и оснований» (ЖМКО) [6]. В соединении 
(XXII) атом CŹ трихлорвинильного фрагмента 
молекулы за счет сильного электроноакцептор- 
ного эффекта двух терминальных атомов хлора, 
по-видимому, более предпочтителен для атаки 
относительно жесткого основания — пипери- 
дина. Действительно, это подтверждается тем, 
что выходы продуктов реакций соединений 
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(Т-УГ) с высокоосновными аминами (пипери- 
дином, диэтиламином, трет-бутиламином и 
этилендиамином) выше, чем с менее основными 
аминами — анилином, п-толуидином и п-фе- 
нетидином. Кроме того, взаимодействие веществ 
(I—VI) с высокоосновными аминами заканчи- 
вается за 5 ч при 25°С, тогда как в случае аро- 
матических аминов требуется кипячение реаген- 
тов в эфире в течение 30 ч. 


Таблица 1 


Выходы, температуры плавления, данные AMP !H и ИК спектров синтезированных соединений 
(УП-ХХЬ XXIV, XXXI-XXXVI) 


| ИК спектр, n, om! | спектр, V, см” 


соеди- 


УП 153-154 1308, 1490, 1578, 
1532 1595, 1640 

УШ 69 150-151 1306, 1495, 1525, 
1570 1590, 1648 

IX TO 155-156 1306, 1485, 1570, 
1520 1615, 1635 

X 82 130-131 1395, 1540, 1600, 
1510 1612, 1643 

XI 18 148-149 1383, 1485, 1580, 
1508 1592, 1610 

ХИ 76 94-96 1340, 1487, 1576, 
1503 1610, 1640 

XIII 88 108-109 1390, 1495, 1586, 
1508 1614, 1627 

XIV 92 118-120 1380, 1470, 1582, 
1505 1608, 1625 

XV 63 145-146 1308, 1489, 1503, 
1580 1598, 1640 

XVI 65 135-136 1310, 1490, 1528, 
1574 1600, 1640 


ur ii 
C=C, C-N=N азолильный 
нения фрагмент 


‚8.20 м (2H, СН) 


Спектр AMP 1Н, ô, M.A. 


остатки аминов 


.55 м (2Н, СН), |1.39т (GH, СН.), 4.08 к (2H, ОСН.), 
8.03 м (2Н, СН) 6.81 м (4H, H аром.), 7.05 м (5H, 
8.95, Наром.), 10.40 ym.c (2H, МН) 

‚58 м (2, СН), | 1.387 т (3H, СВ), 1-67 © (38, СВУ, 
8.02 м (2H, СН) 4.08 к (2H, ОСН.), 6.60 м (4H, 

Наром.), 7.07 m (4H, H аром.), 8.95 
уш.с, 10.60 уш.с (2H, NH) 

.60 m (2H, СН), | 1.09 rt (3H, СН.), 1.39 т (ЗН, CH3), 
8.10 m (2H, CH) 3.40 m (2H, ОСН.), 4.10 x (2H, 

OCH»), 6.53 m (4H, H аром.), 7.10м 
(4H, Наром.), 9.00 ym.c, 10.80 уш.с 

(2Н, МН) 
м (2H, СН), | 1-27 с (ЭН, СН.), 1.36 т (3Н, СН.), 
8.01 м (2Н, СН) 3.81 к (2H, ОСН.), 6.62 м (4H, 
H аром.), 11.10 уш.с, 11.65 уш.с 

(2Н, МН) 

‚65 м (2H, СЫ) | 1-385 + ВН, СВ», 3.00 уш.с (2H, 
8:17 д (1H, СН), NH3), 3.55 к (2H, ОСН.), 4.15 м (4H, 
8.50 д (1Н, СН) МСН.), 7.05 м (4H, H аром.), 9.10 

уш.с, 11.20 уш.с (2Н, МН) 

.65 м (2H, СН), | 1.38 т (ЗН, CHa), 2.90 уш.с (1H, ОН), 
S-11 a (1B, CH), 3.90 x (2H, OCH3), 4.10 m (4H, CH3), 
8.55 д (1H, СН) 1.05 м (4H, H аром.), 9.70 ущш.с, 

11.05 уш.с (2Н, МН) 

.52 м (2Н, СН), 1.38 т (ЭН, СН.), 3.05 к (4H, МСН.), 
T.85 д (1H, CH), 3.93 к (2H, OCH»), 6.83 m (4H, 
8.07 д (1H, CH) H apom.), 9.50 ym.c (1H, NH) 
1.58 m (2H, CH), | 1.36 т (ЗН, СН.), 1.70 м (6H, CH3), 
8.10 z Ци, CH), 3.00 м (4H, МСН.), 4.03 x (2H, 
8.40 д (1H, СН) ОСН.), 7.00 m (4H, H apom.), 11.50 

уш.с (1H, NH) 

.65 m (2H, CH), | 4.00с(3Н,ОСН.),7.00м(4Н,Наром.), 

1.50 м (5H, H аром.), 8.80 ущ.с, 

10.70 уш.с (2H, МН) 

.65 м (2H, СН), | 1.80 с (ЗН, СН.), 3.98 с (3H, ОСН.), 
8.20 м (2H, СН) 6.75 м (4H, H аром.), 7.22 м (4H, 

Наром.), 9.10 уш.с, 11.00 ym.c(2H, 
МН) 


Азолильные производные нитрогалогенбутадиенов 


№ ИК спектр, v, см“! 
Выход, и: 
соеди- 
ü % к МО. 
нения 
ХУП 1490, 1576, 
1608, 1625 
XVIII 104-106 1487, 1576, 
1607, 1628 
XIX 101-102 1494, 1511, 
1521, 1637 
XX 102-104 1498, 1590, 
1610, 1623 
XXI 110-112 1503, 1592, 
1631 
XXIV 108-110 1485, 1550, 
1633 
XXXI 1505, 1543, 
1635 
XXXII 136-137 
XXXIII 1478, 1505, 
1574, 1620 
XXXIV 117-118 1480, 1504, 
1542, 1630 
XXXV 1480, 1505, 
1610, 1635 
XXXVI 123-124 1492, 1508, 


1563, 1632 


Состав и строение полученных веществ (УП— 
XXI, XXIV) установлены на основании данных 
SMP 1H, ИК спектроскопии (табл. 1), macc- 
спектров и элементного анализа (табл. 2). ВИК 
спектрах синтезированных соединений (УПЬ— 
XXI, XXIV) симметричным колебаниям нитро- 
групп отвечают интенсивные полосы поглоще- 
ния в области 1306—1395 cml, антисиммет- 


.45 м (3H, СН), 


.60 м (2H, СН), 


.45 м (2Н, СН), 


.55 м (2Н, СН), 


.55 м (2Н, СН), 


.53 м (2Н, СН), 


.13 с (ЗН, СН.), 


.13 с (ЗН, CH3), 


.15 с (ЗН, СН.), 


.18 с (ЗН, CH3), 


.13 с (ЗН, CH3), 


.15 с (ЗН, CH3), 
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Таблица 1 (продолжение) 


Спектр AMP 1Н, ô, м.д. 


азолильный остатки аминов 


фрагмент 


1.30 т (6H, CH3), 2.96 к (4H, МСН.), 
3.70 с (ЗН, ОСН.), 6.80 м (4Н, 
H аром.), 11.60 уш.с (1H, МН) 

1.70 м (6H, CH3), 3.05 м (4H, МСН.), 
3.85 с (ЗН, ОСН.), Т.10 м (4Н, 
H аром.), 11.70 уш.с (1H, МН) 

2.12 с (ЗН, СН.), 6.80 м (H, 
Наром.), 7.00 м(5Н, Наром.), 8.90 
уш.с (2Н, МН) 

1.03 т (ЗН, СН.), 1.37 т (ЗН, СН.), 
2.30 с (3H, CH3), 3.05 к (4H, МСН.), 
1.00 м (4H, H аром.), 11.60 уш.с 
(1H, МН) 

1.60 м (6H, CH3), 2.34 с (ЗН, CH3), 
3.00 м (2H, МСН.), 3.65 м (2H, 
МСН.), 7.05 м (4H, H аром.), 11.30 
уш.с (1Н, МН) 

1.62 м (6H, CH3), 2.90 м (4H, МСН.), 
1.20 m (5H, Наром.), 8.80 уш.с (1Н, 
МН) 

1.05 т (6H, СН.), 1.38 т (ЗН, СН.), 
3.32 к (4H, МСН.), 3.92 к (2H, 
ОСН.), 6.82 м (4H, H аром.), 10.00 
уш.с (1Н, МН) 

1.38 т (ЗН, СН.), 1.65 м (6H, СН.), 
3.10 м (2H, NCH»), 3.45 м (2H, 
МСН.), 3.95 к (2H, ОСН.), 6.81 м 
(4H, H аром.), 7.60 уш.с (1H, МН) 

1.05 r (6H, CH3), 3.32 к (4H, МСН.), 
3.73 с (ЗН, ОСН.), 6.83 m (4H, 
H аром.), 10.90 уш.с (1H, МН) 

1.66 м (6H, CH3), 3.10 м (4H, МСН.), 
3.76 с (ЗН, ОСН.), 6.84 м (4Н, 
H аром.), 7.60 уш.с (1H, МН) 

1.02 т (6Н, СН.), 2.25 с (9H, СН.), 
3.30 м (4H, МСН.), 6.92 м (4H, 
H аром.), 10.80 уш.с (1H, МН) 

1.65 м (6H, СН.), 2.25 с (ЗН, СН.), 
3.10 м (4H, NCH»), 6.95 м (4H, 
H аром.), 10.60 уш.с (1H, МН) 


8.05 д (1Н, СН) 


8.13 m (1H, СН), 
8.48 д (1Н, СН) 


8.01 м (2H, СН) 


8.10 д (1H, СН), 
8.39 д (1H, СН) 


8.11 А (ПН, CH), 
8.38 д (1Н, СН) 


8.10 м (1Н, СН), 
8.38 д (1H, СН) 


2.53 (ЗН, CH3), 
5.95 с (1Н, =СН) 


2.53 с (ЗН, CH3), 
5.93 с (1H, =СН) 


2.55 с (ЗН, CH3), 
5.95 с (1H, =СН) 


2.54 с (ЗН, CH3), 
5.95 с (1Н, =СН) 


2.52 с (ЗН, CH3), 
5.95 с (1H, =СН) 


2.50 с (3H, CH3), 
5.94 с (1H, =СН) 


ричным колебаниям — полосы в интервале 
1503—1590 см-!. Валентные колебания групп 
МН проявляются в виде уширенных полос 
поглощения в области 3200—3310 см-1, что 
указывает на характерную для нитроенамино- 
вых структур внутримолекулярную ассоциацию 
нитро- и аминогрупп, стабилизирующую эти 
соединения [7]. 
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Таблица 2 


Данные масс-спектров и элементного анализа 1-азолил-1-ариламино-4-амино-2-нитродихлор-1,3-бутадиенов 
(УП-ХХЬ XXIV, XXXI-XXXVI) | 


Найдено, 9 Вычислено, 


Ре ви Ре т 


Масс-спектр, 


m/z (M*' )è 


Catia CiN O; 511.35 
ФА. Ро aO 525.37 
сома, 555.40 
СНС, 491.36 
Cotia CN Öz 478.32 
СоНоС1№ 0, 479.31 
С>2Н.4 СМ Оз 491.36 
Cafan 503.37 
Cafi h0, 497.32 
o e EN 511.35 
Ca HCl N O; 477.33 
ным O 489.34 
Casi CLN 0, 481.32 
Canai 461.33 
СН СМ О 473.34 
бинысьмео, 459.34 
CaHaChN о, 468.37 
снам, 480.38 
СоН25С15№50} 454.34 
Ca Н.5С1М50; 466.35 
Caha NO 438.34 
e A 450.35 


Примечание. ^ Указано значение m/z молекулярного иона, содержащего изотоп 35С]. 


Спектры AMP 1H веществ (УП—ХХТ, XXIV) 
содержат сигналы протонов бензотриазольных 
фрагментов в интервале 7.40—8.55 м.д. и сиг- 
налы протонов соответствующих аминных OC- 
татков. Группы МН проявляются в спектрах 
в виде уширенных синглетов в области 8.8— 
11.7 м.д. Группе МН. продукта реакции с эти- 
лендиамином (XI) отвечает сигнал c ô 3.0 M.A., 
гидроксильной группе производного моноэтано- 
ламина (ХП) соответствует уширенный синглет 
при 2.9 м.д. 

В масс-спектрах соединений (УП-ХХГ.ХХГУ) 
зафиксированы группы пиков молекулярных 
ионов, в которых соотношение интенсивностей 
основных изотопных пиков (100:65) подтверж- 
дает наличие двух атомов хлора в молекуле 
[8,9]. Фрагментация молекулярных ионов про- 
текает ступенчато с последовательной потерей 
атомов хлора, нитрогрупп, бензотриазольных 
и аминных остатков. Пик максимальной интен- 
сивности с т/2 118 соответствует иону бензо- 
триазольной группировки. 


Поскольку, как уже отмечалось в работе [3], 
поведение в процессах ЗмУш биспиразольных 
производных нитрогалогенбутадиенов в ряде 
случаев отличается от поведения бисбензотри- 
азольных аналогов, нами изучено действие ами- 
нов на 1-(3,5-диметилпиразол-1-ил)-1-(4- 
В-фениламино)-2-нитротрихлорбутадиены 
(ХХУ—ХХУП) и 4-бром-1-(3,5-диметилпира- 
зол-1-ил)-1-(4-В-фениламино)-2-нитроди- 
хлорбутадиены (ХХУШЬ-— ХХХ). Синтез метил- 
замещенных соединений (ХХУП, ХХХ) описан 
нами ранее [3], этоксипроизводные (ХХУ, 
XXVIII) и метоксипроизводные (XXVI, XXIX) 
получены действием соответственно п-фенет- 
идина и п-анизидина на 1,1-бис(3,5-диметил- 
пиразол-1-ил)-2-нитротригалогенбутадиены 
по аналогичной методике. 

Оказалось, что реакции соединений (ХХУ— 
ХХХ) с диэтиламином и пиперидином (соотно- 
шение диен—амин, 1:2) в кипящем эфире про- 
текают, как и в случае соответствующих бен- 
зотриазольных производных, с замещением 


Азолильные производные нитрогалогенбутадиенов 


терминального атома галогена [атома хлора в 
трихлорвинильной группировке веществ (ХХУ— 
XXVII) и брома в бромдихлорвинильной группе 
соединений (XXVIII —XXX)]| и приводят к соот- 
ветствующим 4-амино-1-(3,5-диметилпиразол- 
1-ил)-1-(4-В-фениламино)-2-нитродихлорбу- 


их С 
Ме м NH 
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тадиенам (XXXI—XXXVI) с выходами 63—78% . 
Однако при использовании менее основных 
ароматических аминов (анилина и п-толуидина) 
процесс проходит неселективно, заканчивается 
образованием сложной смеси веществ и сопро- 
вождается значительным смолообразованием. 


С 
Ме м NH 


R?RNH 
CI CI 
NO7 МО? 
CI Hig Ci NRŽR3 
XXV-XXX XXXI-XXXVI 


Hlg = Cl (XXV-XXVII), Br (ХХУШ-ХХХ); R! = ОЕ (XXV, XXVIII, XXXI, XXXII), OMe (XXVI, XXIX, XXXIII, 


XXXIV), Me (XXVII, XXX, XXXV, XXXVI); R? = 


Rê = Et (XXXI, XXXIII, XXXV), R? = R? = (CH); 


(ХХХП, AXLAIV, ХХХУП. 


Состав и строение полученных веществ 
(XXXI—XXXVI) установлены на основании дан- 
ных ИК, AMP 1H (табл. 1), масс-спектров и 
элементного анализа (табл. 2). 

В ИК спектрах соединений симметричные 
колебания нитрогрупп характеризуют интен- 
сивные полосы поглощения в области 1354— 
1380 см-1, антисимметричные колебания — по- 
лосы в интервале 1537—1577 см-!. Аминогруп- 
пам, образующим внутримолекулярные водо- 
родные связи, соответствуют уширенные полосы 
поглощения в области 3200—3250 см-!. 

В спектрах AMP 1H веществ (XXXI—XXVI) 
присутствуют сигналы протонов соответствую- 
щих аминных и пиразольных остатков. Про- 
тону СЯН пиразольного цикла соответствует 
синглет с химическим сдвигом в области 5.983— 
5.95 м.д., протонам двух метильных групп пи- 
разольного фрагмента отвечают два синглета 
сд2.13—2.18 м.д.и2.50—2.55м.д. Сигналы 
протонов групп МН проявляются в виде уши- 
ренных синглетов в области 7.60 — 10.90 м.д. 

В масс-спектрах веществ (XXXI—XXXVI) 
присутствуют группы пиков молекулярных 
ионов и пики осколочных ионов, образующихся 
в результате элиминирования атомов хлора, 
нитрогрупп и пиразольных фрагментов. Соот- 
ношение интенсивностей основных изотопных 
пиков в группе пиков молекулярных ионов, со- 
держащих 35С] и 87C1 составляет 100:65, что 
соответствует наличию в молекулах двух атомов 
хлора [8, 9]. Пик максимальной интенсивности 
с m/z 95 соответствует HOHY диметилпиразольной 
группировки. 


Экспериментальная часть 


ИК спектры записывали на спектрофотометре 
Protege-460 с KBr. Спектры AMP 1Н получали 
на спектрометре Tesla В5-576А в растворе 
СОЦ. Химические сдвиги измерены относи- 
тельно ТМС. Масс-спектры получали на масс- 
спектрометре МХ-1320 при энергии ионизирую- 
щих электронов 50 эВ. 

1-(Бензотриазол-1-ил)-4-бром-2-нитро-1- 
(4-этоксифениламино)-дихлор-1,3-бутадиен 
(ТУ). К суспензии 4.81 г (10 ммоль) 1,1-бис(бен- 
зотриазол-1-ил)-4-бром-2-нитродихлор-1,3- 
бутадиена в 100 мл эфира при 20°С в течение 10 
мин приливали раствор 1.51 г (11 ммоль) п-фе- 
нетидина в 10 мл эфира и перемешивали полу- 
ченную смесь 3 ч. Осадок отфильтровывали, 
промывали эфиром (3x10 мл) и перекристал- 
лизовывали из смеси хлороформ —гексан, 1:3. 
Получили 3.85 г соединения (У). Выход 77%. 
Т.пл. 134—135°С. ИК спектр, v, см-!: 1306, 
1590 (№02), 1487, 1510, 1526, 1633 (C=C, 
С—М=М), 3250 (МН). Спектр AMP 1H, ô, м.д.: 
1.26 т (ЗН, CH3), 3.83 K (2H, OCH»), 6.63 м 
(4H, H аром.), 7.40 м (83H, бензотриазол), 8.02 д 
(1H, бензотриазол), 11.70 ym. с (1H, МН). 
Найдено, %: С 43.11; H 3.08; Hlg 30.27; 
М 14.21. M+’ 497. CıgH14BrCləN503. Вычис- 
лено, %: С 43.31; H 2.83; Hlg 30.21; N 14.03. 
M 499.15. 

1-(Бензотриазол-1-ил)-2-нитро-4-фенила- 
мино-3,4-дихлор-1-(4-этоксифениламино)-1,3- 
бутадиен (УП). Смесь 0.68 г (1.5 ммоль) 1-(бен- 
зотриазол-1-ил)-2-нитротрихлор-1-(4-этокси- 
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фениламино)-1,3-бутадиена (Г) и 0.29 г (3.1 
ммоль) анилина в 10 мл эфира кипятили 30 ч, 
затем выпаривали растворитель в вакууме до 
1/5 исходного объема, остаток разбавляли 50 мл 
гексана, выпавший осадок отфильтровывали, 
промывали водой, охлажденным эфиром и пе- 
рекристаллизовывали из ацетона. Получили 
0.51 г соединения (УП). 
4-Аминопроизводные 1-ариламино-1-(бензо- 
триазол-1-ил)-2-нитротригалоген-1,3-бутадие- 
нов (VIII—XXI, XXIV) получали аналогично 
соединению (УП) из 1.5 ммоль 1-ариламино- 
1-(бензотриазол-1-ил)-2-нитротригалоген-1,3- 
бутадиенов (Т- УТ, XXII) n 3.1 ммоль соответст- 
вующих аминов. Синтез соединений (X, XIII, 
XIV, XVII, XVIII, ХХ, XXI, XXIV) проводили 
при 25°C в течение 5 ч; реакции с этилендиами- 
ном [соединение (Х)] и моноэтаноламином 
[соединение (Х1Т)] осуществляли в метаноле при 
25°С в течение 3 ч. 
1-(3,5-Диметилпиразол-1-ил)-2-нитротри- 
хлор-1-(4-этоксифениламино)-1,3-бутадиен 
(XXV). Смесь 3.91 г (10 ммоль) 1,1-бис(3,5-ди- 
метилпиразол-1-ил)-2-нитротрихлор-1,3-бу- 
тадиена и 1.51 г (11 ммоль) п-фенетидина пе- 
ремешивали в 50 мл бензола при 40°С в течение 
10 u, затем растворитель отгоняли в вакууме, 
а маслообразный остаток растирали с эфиром 
до его кристаллизации. Затем к нему добавляли 
20 мл гексана, кристаллы отфильтровывали, 
осадок промывали смесью эфир—гексан, 1:1, и 
сушили в вакууме. После перекристаллизации 
из смеси хлороформ—гексан, 1:1, получили 
2.94 г соединения (ХХУ) (выход 68%). Т.пл. 
133—134°С. ИК спектр, v, см-!: 1370, 1582 
(№02), 1490, 1510, 1593, 1624 (C=C, C—N=N), 
3250 (МН). Спектр AMP 1H, ô, м.д.: 1.37 T 
(ЗН, CH3), 1.90 c (ЗН, CH3), 2.28 с (ЗН, CH3), 
3.95 к (2H, ОСН.), 5.86 c (1H, =CH), 6.71 м 
(4H, H аром.), 11.85 ym. c (1H, МН). Найдено, 
rC 7.18: H 4.08: CI 24.37. N 12.83. М: 
430. С17Н17С13М4Оз. Вычислено, %: С 47.30; 
H 3.97; Ц 24.64; М 12.98. М 431.69. 
Соединения (XXVI, XXVIII, XXIX) получали 
аналогично диену (XXV) из соответствующих 
1,1-бис(3,5-диметилпиразол-1-ил)-2-нитро- 
тригалоген-1,3-бутадиенов и п-фенетидина или 
п-анизидина. 
1-(3,5-Диметилпиразол-1-ил)-1-(4-меток- 
сифениламино)-2-нитротрихлор-1,3-бутадиен 
(XXVI). Выход 62%. Т.пл. 127—128°С. ИК 
спектр, v, см-1: 1375, 1580 (NO2), 1489, 1514, 
1568, 1630 (C=C, C—N=N), 3300 (МН). Спектр 
SMP 1H, ô м.д.: 1.89 с (ЗН, CH3), 2.27 с ЗН, 
CH3), 3.75 с (ЗН, OCH3), 5.84 с (1H, =СН), 6.70 
м (4H, H аром.), 11.80 уш.с (1H, МН). Найде- 
но, %: С 45.90; H 3.89; C1 25.46; М 13.89. 
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M+: 416. С16Н15С13№403. Вычислено, %: С 


46.03; H 3.62: (125.471; М 13.42. М.41Т.67Т. 
4-Бром-1-(3,5-диметилпиразол-1-ил)-2- 
нитродихлор-1-(4-этоксифениламино)-1,3-бу- 
rannen (XXVIII). Выход 64%. Т.пл. 105— 
107°C. ИК спектр, v, см 1: 1380, 1586 (NO), 
1499, 1514, 1573, 1622 (C=C, C—N=N), 3300 
(МН). Спектр AMP 1H, ô, м.д.: 1.35 т (ЗН, 
CHa), 1.91с (ЗН, CHa), 2.28 с (ЗН, CHa), 3.91 к 
(2Н, ОСН.), 5.82 с (1H, =СН), 6.68 м (4H, 
H аром.), 11.80 ym. с (1H, МН). Найдено, %: 
С 42.60; H 3.90; Hig 31.90; М 11.59. MY 474. 
С17Н17ВгС15М№4Оз. Вычислено, %: С 42.88; 
НЫ 3,00; Hig 21:0: N 11:77: М 475.15: 
4-Бром-1-(3,5-диметилпиразол-1-ил)-1-(4- 
метоксифениламино)-2-нитродихлор-1,3-бута- 
nnen (ХХХ). Выход 68%. Т.пл. 116—118°С. 
ИК спектр, v, cm”: 1365, 1580 (№2), 1496, 
1515, 1570, 1625 (C=C, C—N=N), 3250 (МН). 
Спектр AMP 1H, ô м.д.: 1.90 с (8H, CH3), 2.28 
с (ЗН, CH3), 3.72 с (ЗН, ОСНЗ), 5.85 с (1H, 
=СН), 6.71 м (4H, H аром.), 11.85 ym. с (1H, 
МН). Найдено, %: С 41.85; H 3.57; Hlg 32.14; 
М 11.80. M+: 460. CiışsHı5BrCləN403. Вычис- 
лено, %: С 41.58: H 3.27: Hig 82.63; М 12.12. 
М 462.14. 
1-(3,5-Диметилпиразол-1-ил)-2-нитро-4- 
диэтиламино-3,4-дихлор-1-(4-этоксифенил- 
амино)-1,3-бутадиен (XXXI). Смесь 0.65 г (1.5 
ммоль) бутадиена (ХХУ) и 0.23 г (3.1 ммоль) 
диэтиламина в 10 мл эфира кипятили 30 y, 
затем растворитель удаляли в вакууме, твердый 
остаток промывали водой и обрабатывали эфи- 
ром (2х25 мл). Эфирный экстракт упаривали 
до 1/5 первоначального объема, разбавляли 
60 мл гексана, выпавший осадок отфильтровы- 
вали, промывали водой, охлажденным эфиром 
и перекристаллизовывали из смеси хлороформ — 
гексан, 1:3. Получили 0.51 г соединения 
(XXXI). Выход 73%. 
4-Аминопроизводные 1-ариламино-1-(3,5- 
диметилпиразол-1-ил)-2-нитротригалоген-1,3- 
бутадиенов (ХХХП—ХХХУП получали anano- 
гично соединению (XXXI) из 1.5 ммоль бута- 
диенов (ХХУ—ХХХ) n 3.1 ммоль соответствую- 
щих аминов. 
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Получены и исследованы молекулярные комплексы М-оксида акридина с электроноакцеп- 


торными соединениями. 


Ароматические М-оксиды, являясь полиден- 
татными донорами электронов, при образова- 
нии молекулярных комплексов могут взаимо- 
действовать за счет разных центров: с «мягки- 
ми» кислотами Льюиса они координируются по 
л-системе ароматических колец, с «жесткими» 
кислотами — по атому кислорода группы М№—+0О 
[1—3]. В настоящее время достаточно подробно 
исследованы молекулярные комплексы М-ок- 
сидов замещенных и незамещенных пиридинов, 
хинолинов и изохинолина. Производные пири- 
динов взаимодействуют с электроноакцептор- 
ными соединениями в основном по атому кисло- 
рода М-оксидной группы, а производные хино- 
линов и изохинолина (соединения с более длин- 
ной цепью сопряжения) как по атому кислорода, 
так и по л-системе ароматических колец [4]. 
М№-Оксид акридина (Г) имеет более протяженную 
л-систему, более выраженный «мягкий» л- 
центр, и поэтому конкуренция л- и п-донорных 
центров для него должна быть особенно харак- 
терна. | 

В данной работе получены и исследованы 
комплексы М-оксида акридина (Па—д) с три- 
фторидом бора (акцептор у-типа), бромом, иодом 
(акцепторы о-типа), тетрацианоэтиленом и 2,8- 
дихлор-5,6-дицианобензохиноном (акцепторы 
л-типа). 


COCOR Е OQO > 


О O 
I Па—д 

X =x ВЕ. (а), Вг. (5), Г (в), (МС).С=С(СМ). (г), 
2,3-дихлор-5,6-дицианобензохинон (д). 


Комплексы (Па—в) были выделены в твердом 
состоянии, а (Пг, д) исследовались только в раст- 
воре, где они существуют в равновесии со своими 
компонентами. 


Взаимодействие М-оксида (I) с эфиратом три- 
фторида бора в хлороформе приводит к осажде- 
нию аддукта (Па). Он представляет собой мел- 
кокристаллический порошок светло-желтого 
цвета. Состав комплекса (1:1) определен титри- 
метрически и методом элементного анализа. 
Комплекс (16) получали добавлением брома к 
хлороформному раствору М-оксида (I). Его coc- 
тав (1:1) определен гравиметрически при взаи- 
модействии с избытком АМОз в водном эта- 
ноле. Необходимо отметить, что в отличие от 
М-оксида (I) М-оксиды пиридина [5] и хиноли- 
на [6] образуют комплексы М-оксид—Вго как 
стехиометрии 1:1, так и 1:2. Комплекс М-ок- 
сида (Пв) получали смешиванием эквимольных 
количеств этих реагентов в ацетонитриле. Он 
является мелкокристаллическим порошком чер- 
ного цвета состава 1:1 (определен гравиметри- 
чески взаимодействием с AgNO3). 

Для определения координационного центра в 
молекулах полидентатных доноров наиболее 
информативным является метод ИК спектроско- 
пии. В спектрах комплексов по сравнению со 
спектрами свободных доноров наиболее сущест- 
венные изменения наблюдаются в положении 
полос поглощения связей, атомы которых участ- 
вуют в комплексообразовании [7]. 

ВИК спектре комплекса (Па) исчезают поло- 
сы поглощения связи М№—+0О в области 1320— 
1255 см-1, характерные для ароматических 
М-оксидов и в то же время появляются новые — 
при 1000—1200 смт. Именно в этой области 
находятся полосы поглощения простой связи 
N—O [3], и полосы поглощения связей B—F и 
O—B [8, 9]. В электронном спектре комплекса 
(Та) наблюдаются гипсохромный сдвиг и гипо- 
хромный эффект длинноволновых полос погло- 
шения М-оксида (таблица), что указывает на 
нарушение р, л-сопряжения электронов атома 
кислорода и л-системы гетероцикла. Данные 
факты свидетельствуют о координации ВЕз по 
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Таблица 


Выходы, температуры плавления, ИК и электронные спектры М-оксида акридина (I) и его комплексов (Па-в) 


1105 ср, 1160 сл, 1255 ср, 1325 с 


I 18 

Па 65 915 ср, 1090 с 

Пб 54 980 сл, 1100 с, 1315 с 
Пв 50 


атому кислорода М-оксидной группы. Следова- 
тельно, по отношению к «жесткой» кислоте 
Льюиса — BF; М-оксид (Г) является п-донором 
электронов аналогично М-оксидам пиридина и 
хинолина. 

Такой же вывод можно сделать при сравнении 
электронных и ИК спектров М-оксида (I) и его 
комплекса (116) (см. таблицу). Интенсивность 
полосы поглощения связи М№—+0О в ИК спектре 
данного комплекса значительно ниже, чем у 
исходного М-оксида (I). Бром, как достаточно 
«жесткая» кислота Льюиса, также координиру- 
ется по атому кислорода М-оксида (Т), но, по- 
видимому, с образованием менее прочной связи, 
чем в случае ВЕз. 

В отличие от ИК спектров комплексов (Па, 6) 
в ИК спектрах комплекса (Ils) М-оксида (I) с 
более «мягкой» кислотой Льюиса — иодом — не 
наблюдается существенных изменений в поло- 
жении полосы поглощения связи N—> O, а интен- 
сивность ее остается практически такой же, как 
и в исходном соединении (I). В электронном 
спектре данного комплекса (П в) не происходит 
смещения длинноволновых полос поглощения 
М№-оксида. Это может свидетельствовать о том, 
что атом кислорода М-оксида (Т) непосредствен- 
но не участвует в комплексообразовании с 
иодом, и комплекс (Ils) является аддуктом л, 
с-типа. | 

Образование комплексов (Пг, д) М-оксида (I) 
с л-акцепторами — тетрацианоэтиленом и 
2,3-дихлор-5,6-дицианобензохиноном в хлоро- 
форме — подтверждено нами спектрофотометри- 
чески по появлению в электронном спектре 
поглощения полос переноса заряда в видимой 
области при Амакс. 615 и 720 нм соответственно. 
Методом Бенеши-Гильдебранда [10] определен 
состав данных комплексов, а также коэффици- 
ент экстинкции для полосы переноса заряда 
(= 208) и константа равновесия образования 
(Кр 93 л/моль) для комплекса (Пд). Как и в слу- 
чаях C V- и о-акцепторами соотношение компо- 
нентов в них составляет 1:1. 

Используя нижеприведенную линейную зави- 
симость между положением максимума полосы 
переноса заряда (макс.) и потенциала ионизации 
(Г) доноров, найденную Фреем [11] для ком- 


975 с, 1090 сл, 1130 сл, 1820 с 


400 (3.62), 424 (3.79), 445 (3.74) 
400 (3.62), 418 (3.67), 440 (3.55) 
396 (3.64), 420 (3.75), 440 (3.66) 
400 (3.84), 422 (3.95), 445 (3.88) 


плексов более 260 соединений, мы рассчитали 
потенциал ионизации М-оксида (I) — 7,78 эВ. 


Амакс. = 1240/(0.841-4.28) 


Для сравнения можно упомянуть, что опреде- 
ленные данным методом ионизационные потен- 
циалы М-оксидов пиридина и хинолина, равны 
8.82 и 8.36 эВ соответственно. Следовательно, 
М-оксид (Г) обладает более выраженными элек- 
тронодонорными свойствами, чем пиридиновые 
и хинолиновые аналоги. 

Найденные нами закономерности согласуются 
с теорией ЖМКО, используемой для определе- 
ния реакционного центра в молекулах полиден- 
тантных доноров при их взаимодействии с ак- 
цепторами. Трифторид бора и бром, являющиеся 
довольно «жесткими» кислотами Льюиса, взаи- 
модействуют с «жестким» центром М-оксида 
(Т) — атомом кислорода, а более «мягкая» кис- 
лота — иод — сего «мягким» центром — л-сис- 
темой. 


Экспериментальная часть 


Электронные спектры поглощения записаны 
на приборе Бресога UV-Vis, а количественные 
измерения оптической плотности растворов сме- 
сей М-оксида акридина с тетрацианоэтиленом и 
2,3-дихлор-5,6-дицианобензохиноном проводи- 
ли на спектрофотометре СФ-46 методом Бене- 
ши-Гильдебранда. ИК спектры измерены на 
приборе UR-20 в вазелиновом масле. 

Синтез М№-оксида акридина (Г) проводили по 
методике [12]. | 

Комплекс (Па) М-оксида акридина с трифто- 


‚ридом бора. К раствору 0.195 г М-оксида (I) в 


2 мл хлороформа прибавляли 0.15 мл эфирата 
трифторида бора. Через 2 ч желтый осадок цен- 
трифугировали и промывали хлороформом (2х 
х0.5 мл) и диэтиловым эфиром (2х1 мл). По- 
лучили 0.171 г (65%) комплекса (Па). Опреде- 
ление в нем соотношения компонентов проводи- 
ли по известной методике [13]. Найдено, %: 
С 59.03, 598.598: H 3.342, 93.34: М 5.12, 5.21, 
С1зНэМО : ВЕз. Вычислено, %: С 59.32; H 3.42; 
М 5.32. 

Комплекс (16) М-оксида акридина с бромом. 
К раствору 0.195 г М-оксида акридина (I) в 
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2 мл хлороформа прибавляли 0.05 мл брома. 
Выделившийся желто-коричневый осадок, про- 
мывали этанолом (2х2 мл), диэтиловым эфиром 
(2х2 мл) и сушили на воздухе. Получено 
0.191 г (54%) комплекса (Пб). 

К раствору комплекса (Пб) (40—60 мг) B 2 мл 
50% -ного водного этанола прибавляли избыток 
раствора нитрата серебра в 50%-ном водном 
этаноле. Смесь нагревали 15 мин на водяной ба- 
не при 70°C. Осадок бромида серебра центрифу- 
гировали, промывали 50%-ным водным этано- 
лом (2х2 мл), этанолом (2х2 мл), диэтиловым 
эфиром (2х2 мл), сушили на воздухе и взвеши- 
вали с точностью до 0.00005 г. Состав комплек- 
са (1:1) определяли по количеству образовавше- 
гося бромида серебра. 

Комплекс (Пв) М-оксида акридина с иодом. 
Смешивали теплые растворы 0.195 г М-оксида 
(Г) в 2 мл абсолютного ацетонитрила и 0.254 r 
иода в том же растворителе (2 мл). Через 2 ч 
центрифугировали, промывали ацетонитрилом 
(2х2 мл), диэтиловым эфиром (3х2 мл) и сушили 
на воздухе. Получено 0.226 г (50%) комплекса 
(Пв). Состав комплекса (1:1) определяли по ко- 
личеству образовавшегося иодида серебра анало- 
гично определению состава комплекса (Пб). 

Комплексы (Пг, д), исследовавшиеся в раство- 
pax, получали смешиванием хлороформных pac- 
творов М№-оксида (I) с тетрацианоэтиленом и 2,8- 
дихлор-5,6-дицианобензохиноном. 
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Взаимодействием полифтор-2,3-эпоксиалканов с тиомочевиной и тиосемикарбазидом по- 
лучены 2-амино-4-гидрокси-4,5-ди(полифторалкил )-5-фтор-1,3-тиазолины и 2-гид- 
разино-4-гидрокси-4,5-ди(полифторалкил )-5-фтор-1,3-тиазолины, соответственно. 
Несимметричные оксираны дают смеси региоизомерных гетероциклических соединений, при 
этом преобладает раскрытие эпоксидного цикла со стороны более объемной фторалкильной 
группы. Реакции Е-оксиранов протекают стереоспецифично с образованием 1,3-тиазоли- 
нов в Е-форме. Строение полученных соединений подтверждено методами ИК, AMP 19F, 
1H, 13С спектроскопии, масс-спектрометрии и химическими превращениями. Проведен 
рентгеноструктурный анализ Е-изомеров 2-амино-4-гидрокси-4,5-бис(трифторметил )- 
5-фтор-1,3-тиазолина и 2-амино-5-гептафторпропил-4-гидрокси-4-трифторметил- 


5-фтор-1,3-тиазолина. 


Ранее показано, что реакции окисей интер- 
нальных фторолефинов с нулеофильными реа- 
гентами (LiAlH4, Е, МНз, NEt3) протекают с 
образованием региоизомерных продуктов раск- 
рытия эпоксидного цикла [1—5]. В то же вре- 
мя взаимодействие интернальных фторэпокси- 
дов с нуклеофилами, содержащими более чем 
одну функциональную группу, практически не 
исследовалось, за исключением реакций с эти- 
лендиамином и 2-аминоэтанолом [6], которые 
приводят к полифторалкилсодержащим диа- 
зинолам и оксазинолам, соответственно. 

В настоящей работе изучено взаимодействие 
октафтор-2,3-эпоксибутана (I), додекафтор-2,3- 
эпоксигексана (II) и 6б-гидроундекафтор-2,3- 
эпоксигексана (ПТ) с полифункциональными 
нуклеофильными реагентами — тиомочевиной 
и тиосемикарбазидом. 

Как известно, окиси терминальных фтороле- 
финов, обладая ярко выраженной поляризаци- 
ей молекулы, легко взаимодействуют с тиомо- 
чевиной в среде МеОН с образованием замещен- 
ных 2-амино-4-оксотиазолинов [7]. Сведения 


“Работа выполнена при финансовой поддержке Российско- 
го фонда фундаментальных исследований (грант № 00-03- 
32767) и фонда государственной поддержки ведущих науч- 
ных школ (грант № 00-15-97390). 


о реакциях оксиранов с тиосемикарбазидом в 
литературе отсутствуют. 

Нами установлено, что соединения (I—III) 
не взаимодействуют с тиомочевиной в условиях, 
описанных для терминальных фторэпоксидов 
[7], что, очевидно, связано с меньшей электро- 
фильностью эпоксидных атомов углерода оки- 
сей интернальных фторолефинов. Реакцию yga- 
лось осуществить лишь при повышенной тем- 
пературе [70—90°С, запаянная ампула в слу- 
чае оксиранов (I, II)], с использованием MeOH, 
ДМСО или ДМФА в качестве растворителей. 
При этом были получены гетероциклические 
соединения — полЛИифторалкилсодержащие 1,8- 
тиазолины (IV—VI) (табл. 1—5). 

Симметричная окись октафтор-2-бутена (со- 
отношение E- и Й-изомеров, 9:1), явилась удоб- 
ной моделью для изучения строения образую- 
щихся веществ, поскольку атомы углерода эпок- 
сидного цикла соединения (I) эквивалентны. В 
данном случае образуется единственный регио- 
изомер — 2-амино-4-гидрокси-4,5-бис(три- 
фторметил)-5-фтор-1,3-тиазолин (У), преи- 
мущественно его ЕЁ-изомер. При использова- 
нии ДМФА в качестве растворителя в спектре 
SMP 19F наблюдается два набора сигналов фтор- 
алкильных групп в соотношении 92:8, которые 
были отнесены нами к E- и Йй-изомерам соедине- 


9 Журнал органической химии. T. 36. Вып. 6. 2000 г. 
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Схема 1 


4 
o` H 


NH-CNH F у Е 
МН 
1 А 


ния (ТУ), соответственно. При проведении реак- 
ции в метаноле й-изомер соединения (ТУ) обра- 
зуется в следовых количествах (схема 1). 
Строение индивидуального Е-изомера соеди- 
нения (ТУ), выделенного после перекристалли- 
зации смеси, было установлено с помощью ЯМР 
1H, 19Е, 13С{19Е}, ИК спектроскопии, масс- 
спектрометрии, элементного и рентгенострук- 


МН NH3 
IV 


турного анализа (табл. 1—6, рис. 1). 

При действии тиомочевины на несимметрич- 
ные оксираны (II) (соотношение E- и Й-изо- 
меров ~ 9:1) и (III) (соотношение E- и й-изоме- 
ров ~ 17:3) реализуются оба возможных нап- 
равления раскрытия эпоксидного цикла с об- 
разованием смесей региоизомерных гетероцик- 
лов (V—VI) (табл. 1—5, схема 2). 


Схема 2 


о $ 


весе, | a( 3 


p—FC—ÇF—CF3 


a. NH-2CNH3 R 


S | 
Е 
I | Y gcr 


6. NH3CNH3 
a aa 


$ МН2 ae. HÑ 5$ 
II, II 
NH NH 
E B 
| -НЕ -НЕ 
Rp OH "F p 
Y У 
NH3 NH3 
Va, 6 VIa, 6 


Rp pe CF7 (П, Va, VIa); H(CF3)3 (III, Vő, VIő). 


Согласно спектрам ЯМР 19F, региоизомеры 
в свою очередь существуют в виде E- и Й-изо- 
меров, что подтверждается наличием дополни- 
тельного набора сигналов в спектрах каждого 
из этих соединений. С учетом закономернос- 
тей, полученных для характеристик атомов Е 
в спектрах ЯМР 19F E- и #-изомеров тиазоли- 
на (ТУ), в частности, величин констант спин- 
спинового взаимодействия (КССВ) 4J(CF3, СЕ) 
(табл. 3), сигналы преобладающих изомеров в 
смесях соединений (Va и Vla; У\Уб и VIO) отнесе- 
ны нами к Е-формам. 

Е-Изомеры тиазолинов (Va, 6) и (VIa) были 
выделены кристаллизацией или переосаждением 
и охарактеризованы с помощью AMP 19Е, 1H, 


ИК спектроскопии, масс-спектрометрии и эле- 
ментного анализа (табл. 1—4). Для подтверж- 
дения вывода о Е-конфигурации соединения 
(Va), сделанного на основании данных AMP 19Е, 
был проведен рентгеноструктурный анализ это- 
го соединения (рис. 2, табл. Т). 

Пространственная структура Е-изомеров мо- 
лекул (ТУ, Уа) приведена на рис. 1, 2. 

В обоих случаях тиазолиновые циклы имеют 
конформацию конверта с атомом С4, отклоняю- 
щимся от плоскости остальных четырех атомов 
(среднее отклонение составляет +0.03 А) на 0.31 
А в случае Е-изомера соединения (IV) и 0.24 А 
в случае Е-изомера соединения (Уа). Ато- 
мы О гидроксигруппы занимают псевдоаксиаль- 
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Выходы, температуры плавления и данные ИК спектров (Е)-2-амино-4-гидрокси-4,5-ди(полифторалкил)-5-фтор-1,3-тиа- 


золинов (IV-VI), диметилсульфоксид-(Е)-2-амино-4-гептафторпропил-4-гидрокси-5-трифторметил-5-фтор-1,3-тиазолина 


(УШа) и (Е)-2-гидразино-4-гидрокси-4,5-ди(полифторалкил)-5-фтор-1,3-тиазолинов (ХТ, XIV) 


% 


Выход, 


№ соединения 


ИК спектр, у, см`! (вазелиновое масло) 


ГУ 64 (MeOH), 158—159* 1640 1575, 1625, 3310, 3470 3050 ym. 
37 (ДМ>А) (возг.) 

Уа 35 (MeOH), 157-1584 1645 1585, 1625, 3370, 3470 3010 ym. 
17 (ДМСО) (возг.) 

Уб 23 (ДМСО) 122-123* (возг.) 1645 1585, 1625, 3370, 3465 3050 ym. 

УТа 16 (MeOH) 105-1076 1650, 1670 1600, 1670 3130-3510 

УШа 6 (ДМСО) 110-1123 1650 1600 3130-3310 

XI 8 (ДМСО) 115-117? (разл.) 1660 1585 3160-3405 

XIVa 7T МСО) 124-125° (разл.) 1660 1585 3100-3415 

ХГУб 8 (ДМСО) 119-121? (разл.) 1660 1590 3080-3380 


Примечание. “Растворитель для перекристаллизации — бензол. Растворитель для перекристаллизации — бензол-гексан, 1:1. 


8Соединение получено переосаждением водой из MeOH. 


Таблица 2 


Данные элементного анализа (Е)-изомеров соединений (IV-VI, VIIa, 


XI, XIV) 


о coe- 
Формула 
IV CHF; NPS 11.76 
Va СНЕ №05 8.60 
v6 СНЕ 10.05 9.04 
VIa С.НзЕ\ 1№05 8.60 
VIIIa СоНоЕ1 1№20.252 14.24 
XI СНЕ №05 11.15 
XIVa C,H,F},N;0S 8.27 
XIV6ő CHF N;0S 8.67 


ные позиции — их смещение от плоскости COC- 
тавляет 1.64 и 1.54 А для Е-изомеров соедине- 


ний (IV) и (Va), соответственно, а атомы СТ — 


псевдоэкваториальные [расстояние между ними 
и плоскостью четырех атомов цикла —0.56 и — 
0.71 А для Е-изомеров соединений (ТУ) и (Va), 
соответственно]. Смещения атомов C? и Е! от 
плоскости четырех атомов цикла имеют в изу- 
ченных структурах также одинаковые знаки 
и равны 0.88 и -1.28 А для Е-изомера тиазо- 
лина (IV), и 0.95 и -1.27 А для Е-изомера тиа- 
золина (Уа). Ориентацию фторалкильных групп 
относительно плоскости тиазолинового цикла 
можно охарактеризовать величиной двугран- 


ного угла С7С4С5С9: 96.0 и 100.0° для Е-изо- 
меров тиазолинов (У) и (Va), соответственно. 


Конформация перфторпропильной группы 


тиазолина (Уа) близка к скрещенной (затор- 
моженной). Нумерация атомов соответствует 
puc. 1, 2. 

Следует отметить, что в молекулах (IV, Va) 
присутствует по два асимметрических центра — 
C и C, имеющие одинаковые (R или S) KoH- 
фигурации, а так как кристаллы обеих струк- 
тур центросимметричные, то в них содержит- 
ся равное количество энантиомеров RR и SS. 

Интересно, что в обеих структурах имеется 
по три активных протона, способных к обра- 
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Таблица 3 


Данные спектров AMP 19Е и 'Н растворов E- и 7-изомеров 2-амино-4-гидрокси-4,5-ди(полифторалкил)-5-фтор-1,3-тиазо- 
линов (IV-VI) в ацетоне 46 и 2-гидразино-4-гидрокси-4,5-ди(полифторалкил)-5-фтор-1,3-тиазолинов (ХТ, XIV, ХУ) в 


дмсо-а6 
№ соеди- Химические сдвиги, Ô, м.д. 
нения 
ТУ р: 20.1 к.к (СР), 86.4 д.к (ССР. 99.1 ax (ССР); 
IH: 6.83 с (ОН), 7.38 уш.с (МН.) 
ТУ р: 26.3 м (СТ), 85.0 k:a (С*СР,), 92.2 д.к (ССР. 
1H: 6.83 с (ОН), 7.38 уш.с. (МН.) 
Va? ТТ: 20.7 m (CF), 40.1 r (CF), 42.2 a-a (CFO, 
45.2 м (CF); 57.2 т.к (СГЕ.); 83.1 д.д.д (CF); 
87.2 т (С*СЕ.): 
1Н: 6.72 с (ОН), 7.35 уш.с (МН.) 
Va? 19р: 27:7 m (CT), 40.9 д.т (CF), 42.9 м (C' Fp} 
51.5 m (C'F,), 83.2 м (C°F,), 86.3 т.д (CfCF;); 
1Н: 6.72 с (ОН), 7.35 уш.с (МН.) 
voë Тр: 21.4 m (CF), 26.0 a.m (ÓF), 35.2 д.д.к (СЕ), 
37.4 д.д.к (С"Е.), 44.0 м (C Fah 56.2 т.т (CF, 
87.2 т ССР: 
1H: 6.60 т.т (СН), 6.51 с (ОН), 7.18 ym.c (МН.) 
VIa®® 191: 20.0 m (CF), 40.6 r (CFp), 43.0 t (С?Е)), 
44.9 м (C'Fp), 48.8 д.м (СГЕ)), 
83.0 т (С2'Е.), 93.6 д.д.д (CCF); 
1Н: 6.65 с (ОН), 7.22 ym.c (МН.) 
VIa? р: 20.8 кв (CT), 41.9 r ©Р.), 43.4 (СТР, 
83.0 т (СЕ), 93.6 д.д.д (С2СЕз); 
1H: 6.65 с (ОН) , 7.22 уш.с (NH3) 
У16бг F; 19.2 м (СТ), 26.0 a:m (СЕ), 35.0 м (СГ), 
38.1 м (C'T), 39.3 м (C Fp, 45.6 д.м (CF). 
93.2 д.д (CF3) 
XI F: 28.0 к.к (СТ), 84.8 k.a (CCF), 90.2 д.к (ССР): 
1H: 8.30 уш.с (NH), 10.00 уш.с (МН), 
11.50 уш.с (ОН) 
XI ТР; 16T mx (СТ, 85.6 rr (СОР, 
92.5 д.к (С5СЕ.); 
1Н: 8.30 уш.с (МН.), 10.00 уш.с (МН), 
11.50 уш.с (ОН) 
ХГУа* 19}: 16.9 м (СЕ), 39.1 т (C'T), 41.5 д.д (CF), 
44.4 м (C' Fa, 55.8 т.к (CF), 82.5 д.д.д (СЕ, 
86.3 т (С*СЕ.); 
1Н: 5.26 с (МН.), 7.71 с (МН), 9.54 с (ОН) 
ХГУ бб ЗИ: 11.9 м СТ) 24.8 д, м (№, 84.4 дек (СТ). 
36.7 д.д.к (C? F4), 43.0 м (СГЕр), 54.8 т.т (СГЕ)), 
86.4 т (CF3); 
IH: 5.22 с (МН.), 6.88 т.т (СЗН), 7.58 с (МН), 
9.51 с (ОН) 
XVa? F: 17.8 м (C'T), 29.8 т (С?Ер), 42.6 r (CF, 
44.3 m (СГЕв), 47.8 д.м (CF4), 82.4 T (C'F;), 
93.0 д.д.д (ССР; 
1H: 5.26 с (МН.), 7.71 с (МН), 9.54 с (ОН) 
ХУббд HF: 15.5 м (С, 25.9 хм (СТР, 39.0 (СР), 


37.1 м (CF. 38.3 м (СГЕВ), 44.8 д.м (CF), 
92.6 a.x (CF3) 


«/, Гц 


3Jep 10.3, “рр 21.5, бУрр 5.4 


3Jep = Jepp = 11.7; “Урр 3.9 
“се, ctcr} = *Jol'Pp, с4свз =21.0; 
4Jol'Fp, c3'Fa 9-8; “УсгьЕа» c?'r 13.7; 

“обв, o?r} 24.4; “УСсГка, СГЕВ 
289.1; “Ус?ь,, C?'Fp 288.1 
5+ сбв, c3'ra = “Усбв, с4сра = 
ск», ско = 3.9; “/сёр, o?r, 20.5; 
Сео, cfcra 18.6; “УсГра, CI'Fp 
287.1 
p aoo ССР x% Jose, ctor Ñ n 
сб, ср = 21.0; “Усз’р,, c?r X 
3Jp y =5.9; Jpg 51.6; Jelfa, Cl'Fp 
| 289.6; РА, c?'Fp 284.4 
“Тс5к, сбора X Jol'Fo, c3'F = 9.8; 
“обе, сге 41.0; ЗУсбера, cl'Fg 13-7; 
5 сбска, cl'ra 3.9; "Усгр., Cl'Fp 282.2; 
Усе, сев 285.6 

Зсёр, сбсра 12.7; 2сбсь., сГр, 16.6; 

5 сбсез, Cl'Fp 20.5; ЗУсге», c?r, 2.9 


“обв, сге 41.5; “вн 51.6; ЗУвн 
5.9; Усгь,, Cl'Fg 275.2; 
Усе, с” 271.5 
Jos, сбсрз = "Jera, cra =11.0; 

“Ср, С4СЕЗ Fal 


3J esp, CĪCF3 9.8; “У с5р. С4СЕз 21.4: 
54] 4.9 
CF3, CF3 z 


“Тебе, ctor © 5Jcl'pp, с4свз = 20.8; 
“Ч сбк, c'r, 24.4; “УсГр„, c3'Fa 13.4; 
сита, с 9.8; Jolt, Clio = 
С СА, oiy j 288.1 E 
C?F, CF3 C! Fp; СЕз 

21.3; 3Ус?р., сэр 
Ув.н = 6.1; “Увн 51.3; “УсгрА, Cl'Fp 
288.7; Лс2р„, C?'Fp 284.4 


3 = iia "P i 
Jcsp, сбора = Jel'Fa, c'r = 9.8; 


1Jo5p, СГЕ 42.0; PJol'Ph, СГЕв 282.0, 


У с2'еА, C?'Fpg = 288.1 


1Je5F, СГЕ 42. т: У СГЕА, СГЕв 26l: 


Уса, C?'Fp = 274.7 


Примечание. *Cl'F4Fp С”"ЕАЕв СЗЕз. ССГЕАЕв C FiFp СЗ'Е.Н. Спектр AMP !9F Е-изомера соединения (Vla) идентичен спект- 
ру Е-изомера соединения (УШа).ГСигналы в спектре AMP 1Н совпадают с сигналами в спектре соединения (V6). АСигналы в 
спектре SMP !H совпадают с сигналами в спектре соединения (ХГУб). 
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Рис. 1. 


кси-4,5-бис(трифторметил)-5-фтор-1,3-тиазолина (ТУ) по 


Молекулярная структура (ЁЕ)-2-амино-4-гидро- 


данным рентгено-структурного анализа. 


Рис. 2. Молекулярная структура (ЁЕ)-2-амино-5-гепта- 
фторпропил-4-гидрокси-4-трифторметил-5-фтор-1,3- 


тиазолина (Va) по данным рентгено-структурного анализа. 


зованию водородных связей, но участвуют в об- 
разовании межмолекулярных Н-связей толь- 
ко два, причем наиболее прочные Н-связи об- 
разуют атомы Н гидроксигрупп. В структуре 
Е-изомера соединения (ТУ) связь О08—Н(О8)... 
N? (1-х, -у, 1-2) имеет следующе параметры: 
расстояния O-N 2.760(4) иН:.М№М1.94(8) А, угол 
О—Н-.М 175(6)”. В структуре Е-изомера coe- 
динения (Уа) аналогичные параметры Н-связи 
08—Н(О8)--.М(3) (-х, -у, 1-2) равны 2.745(3), 
1.99(3) А и 175(3). Более слабые Н-связи с 
участием протона Н(Мб) аминогруппы №— 
Н(№б)---08 (x, 0.5-у, 0.5+2) характеризуются 
следующими величинами: расстояния N:O 
2.998(5) и2.965(3) А, H- -+O 2 .26(8) и2.18(5) А, 
углы М—Н:-`О 136(8) и 139(4)° для Е-изомеров 
соединений (ТУ, Уа), соответственно. 

Из данных табл. 5 видно, что увеличение со- 
держания й-изомера в исходном оксиране при- 
водит к возрастанию доли продуктов реакции, 
имеющих й-конфигурацию. Существенное BJH- 
яние на соотношение образующихся стереоизо- 
меров оказывает природа растворителя. Так, 
при проведении реакции соединения (II) (соот- 
ношение E- и Й-изомеров ~ 3:2) с тиомочеви- 
ной в метаноле было обнаружено, что соотно- 
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шение E- и Й-изомеров образующихся тиазоли- 
нов отличается от соотношения изомеров исход- 
ного оксирана и изменяется в сторону уменьше- 
ния доли #й-изомеров [Е-изомеры (Va) + (УТа)] : 
[2-изомеры (Va) + (УТа)] ~ 76:24. В то же вре- 
мя при взаимодействии оксирана (ТТ) (E:Z ~ 
3:2) с тиомочевиной в ДМСО суммарное моль- 
ное соотношение указанных гетероциклов в E- и 
й-форме примерно равно соответствующей вели- 
чине для соединения (П):[Е-изомеры (Va) + 
(УТа)]:[й-изомеры (Va) + (УГа)] ~ 63:37, то 
есть реакция стереоспецифична как для Е-, так 
и для Й-изомеров оксирана (II). 

Полученный результат, очевидно, связан с 
тем, что ДМСО способствует протеканию реак- 
ции по механизму 5м2 на обеих ее стадиях (рас- 
крытие эпоксидного цикла, замыкание тиазоли- 
нового цикла) [8]. При этом происходит дву- 
кратное вальденовское обращение, и конечный 
продукт получается с сохранением конфигура- 
ции (схема 2). При использовании МеОН су- 
щественный вклад в механизм взаимодейст- 
вия (вероятно, на стадии замыкания тиазоли- 
нового цикла), по-видимому, вносит нуклео- 
фильное замещение по типу Syl, что объясня- 
ет нестереоспецифичность реакции Й-изомера 
соединения (II) с тиомочевиной в этом раство- 
рителе. 

Количественный анализ спектров ЯМР 19Е 
показал, что при взаимодействии оксиранов (II, 
ПТ) с тиомочевиной преобладает образование 
продуктов реакции по пути а, что, по-види- 
мому, связано с болышей стабильностью интер- 
медиата (Б) по сравнению с интермедиатом (В) 
(схема 2, табл. 5). Существенное увеличение 
выхода соединения (\б) (путь а) в случае окси- 
рана (ПТ), очевидно, обусловлено влиянием кон- 
цевого атома Н [9]. Эти результаты согласу- 
ются с нашими данными по регионаправлен- 
ности взаимодействия несимметричных интер- 
нальных фторэпоксидов с другими нуклеофи- 
лами, в частности, с МНз, этилендиамином, 2- 
аминоэтанолом [3, 6]. 

Необходимо отметить, что при использовании 
в реакции с тиомочевиной ДМСО или ДМФА ге- 
тероциклы (IV—VI) образуются в виде аддук- 
тов с растворителем, которые довольно устой- 
чивы к нагреванию в бензоле, хлороформе, Og- 
нако легко разрушаются при растворении в во- 
де. Так, экстракцией диэтиловым эфиром вод- 
ных растворов аддуктов Z- и Е-изомеров coe- 
динения (У) с ДМФА и смеси соединений (Уб) и 
(У16б) c ДМСО были получены смеси Z- и Е-изо- 
меров соединений (IV), (Уб) и (У1б) [в свою оче- 
peab, Е-изомеры тиазолинов (ТУ) и (Уб) выде- 
лены из смесей изомеров перекристаллизацией 
из бензола]. 
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Таблица 4 


Данные масс-спектров Е-изомеров соединений (ТУ, У, УШа, XI-XIV) 


№ соединения 


т/2 (ин, %) 


IV 272 (M*, 1.6), 205 (6.9), 203 (100), 140 (81.4), 113 (6.1), 69 (9.12), 43 (35.2), 28 (5.7) 

Va 372 (М+., 1.1), 303 (38.5), 302 (21.2), 140 (59.8), 71 (15.8), 69 (21.8), 63 (7.6), 60 (10.7), 43 (100), 
42 (6.8), 28 (8.9) | 

vő 354 (М+, 6.5), 285 (100), 140 (79.5), 43 (16.0), 28 (5.6) 

VIIIa 371 {[M-H-(CH;}),SO]+*, 3.17}, 354 (6.0), 352 (6.5), 302 (5.1), 240 (5.6), 239 (83.6), 204 (6.2), 202 


(100), 186 (6.4), 183 (7.1), 169 (16.3), 140 (23.9), 131 (5.3), 121 (38.3), 119, (8.5), 113 (27.6), 
109 (14.1), 100 (14.4), 94 (5.3), 78 (87.2), 74 (10.8), 71 (20.5), 70 (9.8), 69 (89.7), 65 (5.0), 64 
(5.7), 63 (98.1), 62 (6.2), 61 (10.3), 60 (35.0), 51 (29.5) 

XI 287 М", 4.5), 286 ((М-Н]*, 60.6), 219 (7.5), 218 (5.4), 217 (86.5), 125 (5.2), 119 (8.3), 113 
(26.8), 109 (17.0), 94 (6.7), 91 (5.1), T5 (5.6), 74 (8.7), 69 (100), 63 (18.4), 60 (17.8), 59 (17.2), 


58 (21.5), 57 (18.3), 50 (5.3) 


XII 327 (M*, 41.1), 326 ([М-Н]*, 22.9), 312 (15.3), 311 (7.8), 309 (21.9), 308 (6.9), 258 (100), 240 
(9.0), 88 (5.4), 70 (5.2), 69 (11.0), 59 (5.7), 57 (9.4), 56 (36.5), 42 (52.4), 41 (24.0), 39 (11.3) 
XIII 351 (M, 31.5), 282 (26.4), 210 (6.9), 154 (38.3), 150 (22.7), 141 (6.6), 122 (27.1), 121 (39.9), 


120 (10.3), 113 (25.7), 107 (21.8), 106 (15.6), 96 (14.7), 95 (100), 94 (7.0), 81 (6.7), 80 (10.4), 
19 (5.0), 69 (34.6), 67 (19.6), 66 (19.6), 65 (8.1), 63 (10.1), 54 (11.4), 53 (19.9), 52 (5.4) 


388 ([М + НТ, 5.7), 387 (М*,, 11.1), 386 ([М-Н]*, 100), 369 (7.2), 347 (10.5), 319 (8.7), 318 


(11.1), 317 (100), 213 (9.2), 212 (18.9), 208 (6.0), 201 (8.4), 200 (12.7), 198 (10.6), 193 (42.6), 

178 (6.9), 174 (14.3), 172 (6.3), 159 (6.0), 154 (5.5), 153 (8.2), 149 (23.7), 144 (6.9), 140 (8.7), 

139 (100), 131 (23.0), 125 (42.2), 119 (25.7), 113 (13.1), 109 (21.4), 100 (7.9), 97 (8.4), 96 (10.3), 

94 (8.7), 93 (9.2), 91 (6.8), 87 (9.2), 86 (5.5), 84 (11.4), 75 (14.4), 74 (11.9), 73 (5.3), 70 (6.9), 
69 (100), 63 (40.5), 60 (31.5), 59 (25.0), 58 (68.5), 57 (25.7), 56 (7.0), 50 (7.0) 


369 (M*:, 3.9), 368 ([М-Н]*, 37.0), 300 (5.06), 299 (47.5), 201 (5.3), 195 (5.6), 194 (15.1), 179 


(5.9), 175 (25.4), 1538 (5.1), 140 (5.3), 139 (83.8), 126 (5.8), 125 (23.0), 119 (9.3), 113 (25.3), 
109 (15.0), 107 (7.6), 101 (11.1), 97 (6.26), 96 (5.7), 94 (6.0), 91 (5.6), 87 (6.5), 84 (6.2), 82 
(5.4), 75 (10.5), 73 (7.0), 69 (100), 63 (27.5), 62 (15.9), 61 (25.1), 60 (30.3), 59 (31.2), 58 (49.1), 


XIVa 
XIVő 
57 (29.8), 56 (16.8), 51 (33.2), 50 (5.9) 
Поскольку диметилсульфоксид-(ЁЕ)-2-ами- 


но-5-гептафторпропил-4-гидрокси-4-трифтор- 
метил-5-фтор-1,3-тиазолин (УПа) и диметил- 
сульфоксид-(Е)-2-амино-4-гептафторпропил- 
4-гидрокси-5-трифторметил-5-фтор-1,3-тиа- 
золин (VIIIa) плохо растворимы в воде, была 
предпринята попытка выделения Е-изомеров 
тиазолинов (Va) и (Vla) путем переосаждения 
смеси указанных аддуктов из метанола водой. 
Таким образом удалось разделить Ё-региоизо- 
меры (Va) и (VIa) [соединение (Va) выпадает в 
виде кристаллов из метанольного раствора сме- 
си Е-изомеров соединений (УПа) и (УПТа) при 
добавлении неболыпого количества воды, а ag- 
дукт (VIIa) — из полученного фильтрата noc- 
ле частичного удаления MeOH]. 
Взаимодействие оксиранов (I—III) с тиосе- 
микарбазидом было осуществлено в ДМСО при 
повышенной температуре [60-75°С, запаян- 
ная ампула в случае соединения (Т)]. При этом 
можно было ожидать, что в результате будут об- 
разовываться полифторалкилзамещенные 2- 
амино-1,3,4-тиадиазины либо продукты их ре- 
циклизации — 3-амино-2-иминотиазолидины, 
2-гидразинотиазолины или производные пира- 
зола (как показано ранее [10], нефторирован- 


ные тиадиазины являются довольно лабильны- 
ми соединениями и при нагревании в кислой 
среде могут претерпевать внутримолекулярные 
перегруппировки). 

Так, на основании ИК спектров, спектров 
AMP 1H, 19Е, 13С, масс-спектров и элементного 
анализа (табл. 1—4) основному продукту ре- 
акци оксирана (I) (E:Z ~ 9:1) с тиосемикар- 
базидом можно было приписать одну из трех 
структур (IX—XI) (схема 3). 


Схема 3 
Ее, Е CF3 F CF3 
CF OH CF < H СЕ Ета 
3 — NH CF3 ‹ мо СЕ S N OH 
у 
Н2М | NH МНМНо 
IX x xi 


Для решения вопроса о строении образую- 
щегося гетероцикла были изучены его реакции 
с ацетоном и ацетилацетоном. 

При обработке полученного соединения аце- 
тоном в мягких условиях (комнатная темпе- 
ратура, отсутствие катализатора) образуется 4- 
гидрокси-2-изопропилиденгидразино-4,5-бис- 


Полифтор-2,3-эпоксиалканы в реакциях с тиомочевиной 


Таблица 5 


Состав и соотношение продуктов реакции оксиранов (I-III) 
с тиомочевиной и тиосемикарбазидом 


№ исход- 
dara а Продукты реакции | 
ина: 0-9 (соотношение мол, %) 
I (9:1) тиомочевина IV (Е), IV (2) (92:8) 
I (9:1) тиомочевина ТУ (Е), IV (Z) (98:2) 
IL (9:41) тиомочевина Va (E), Va (Z), VIa 
(Е), VIa (2) (51:1: 
39:3) 
U (9:1) тиомочевина Va (E), Va (Z), VIa 
(Е), VIa (Z) (59:2: 
39:1) 
П (3:2) тиомочевина Va (E), Va (Z), VIa 
(E), VIa (Z) (43:16: 
33:8) 
П (3:2) тиомочевина Va (Е), Va (Z), VIa 
(E), VIa (Z) (36:26: 
Вт) 
Ш (17:3) тиомочевина Уб (Е), Уб (Z), VI6 
(Е), У1б (Z) (76:9: 
13:2) 
Т (9:1) тиосемикарбазид | ДМСО| ХТ (E), ХТ (Z) (93:7) 
П (9:1) тиосемикарбазид | ДМСО| XIVa (E), XIVa (Z), 
XVa (E), XVa (Z) 
(60:5:33:2) 
ПТ (17:3) |тиосемикарбазид| ДМСО| ХГУб (E), ХГУб (Z), 


ХУб (Е), ХУб (Z) 
(71:10:16:3) 
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(трифторметил)-5-фтор-1,3-тиазолин (XII), Ko- 
торый был также получен встречным синтезом 
из октафтор-2,3-эпоксибутана (I) (Е: ~ 9:1) 
и тиосемикарбазона ацетона (табл. 4, схема 4). 
Все физико-химические характеристики сое- 
динения (XII), синтезированного описанными 
способами, полностью идентичны. Поскольку 
образование пятичленного цикла (ХП) можно 
объяснить рециклизацией тиадиазина (IX) под 
действием ацетона [10, 11], нами был осу- 
ществлен гидролиз соединения (XII), который 
привел к исходному гидразину (ХТ) (схема 4). 
Это позволило исключить тиадиазин (IX) из pac- 
смотрения возможных продуктов реакции. 

Конденсацией продукта взаимодействия ок- 
сирана (Г) и тиосемикарбазида с ацетилацето- 
ном был получен 1-[4-гидрокси-4,5-бис(три- 
фторметил)-5-фтор-1,3-тиазолин]-3,5-диме- 
тилпиразол (XIII) (табл. 4, схема 4), что TaK- 
же доказывает наличие гидразиногруппы в MO- 
ложении 2 исходного тиазолина. 

Строение соединения (XIII) установлено с no- 
мощью SMP 1H, 19Е, ИК спектроскопии и масс- 
спектрометрии. Как видно`из масс-спектра, 
распад молекулярного иона соединения (XIII) 
сопровождается разрывом связи С—М между 
циклическими фрагментами, что подтвержда- 
ется наличием интенсивного пика иона диме- 
тилпиразольного цикла с m/z 95 (подобный pac- 
пад наблюдается и в случае других гетерилза- 
мещенных диметилпиразолов [12]). 

Полученные данные свидетельствуют в поль- 


Схема 4 


МНСМНМНо 


(CH3)2CO 


XI H30, 1 
-(CH3)2CO 


CH3COCHCOCH3 


зу структуры (XI) для продукта взаимодейст- 
вия оксирана (Г) с тиосемикарбазидом. 
Таким образом, реакция оксирана (I) (Е:й ~ 


| 
NH CNHN=C < 


S 
CH3 
CH3 


9:1) с тиосемикарбазидом приводит K 2-гидра- 
зино-4-гидрокси-4,5-бис(трифторметил)-5 - 
фтор-1,3-тиазолину (XI), который является OC- 
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Л.В.Салоутина и др. 


Схема 5 
ыы + 
F 07 H S S 0-Е H 
R F Nu | 
р NH E: a( yo 6. NHəNHCNH РУ [съ 
СЕ а. 3 2 2 2 R P 
$ Ан, 3 ВЕС СЕ СЕ ——— РГ b} 
4 N и 2 \ 
` à Fi 
ak И Н ka 
-HF |- 


HN NHNH7 


XI, ХУа, 6 


Вр = CF, (I, XI), CF; (II, XIVa, XVa), H(CF,), (III, ХГУб, ХУб). 


новным ее продуктом и образуется преимущест- 
венно в виде Ё-изомера (соотношение соответст- 
вующих сигналов в спектре AMP 19Е ~ 93:7) 
(табл. 1—5), (схема 5). 

При взаимодействии оксиранов (II) (Е:й ~ 
9:1) и (ПО (E:Z ~ 17:3) с тиосемикарбазидом 
были получены смеси региоизомерных 2-гид- 
разино-1,3-тиазолинов (XIVa, XVa) и (ХТУб, 
ХУб) (табл. 1—5, схема 5). 

Очевидно, в данной реакции тиосемикарба- 
зид действует аналогично тиомочевине, при- 
BOJA к тиадиазинам (Г, M), которые неустойчи- 
вы в условиях реакции (повышенная темпера- 
тура, наличие НЕ в реакционной системе) и пе- 
регруппировываются в 2-гидразинотиазоли- 
ны (XI, XIV, ХУ). Образование конечных про- 
дуктов происходит, по-видимому, в результа- 
те гидролитического расщепления связи № — 
С5 промежуточных тиадиазинов (Г, Д) и после- 
дующего замыкания в тиазолиновые циклы при 
участии иминного азота [10] (схема 5). 

Отнесение сигналов фторалкильных групп 
полученных соединений (XIV, ХУ) в спектрах 
ЯМР 19Е было сделано путем сравнения с сиг- 
налами в спектре соответствующих 2-амино-1, 
3-тиазолинов (V, УГ). Согласно данным спект- 
ров AMP 19Е, гетероциклы (XIV, ХУ) получа- 
ются в виде смесей E- и Й-изомеров, с преоб- 
ладанием Е-изомеров, как и в случае тиазоли- 
на (XI). Соотношение E- и Й-изомеров полу- 
ченных веществ в этих смесях приведены ниже. 


№ соединения ХГ/а ХГ/б ХУа ХУб 
Содержание ЕЁ-изомера, % 92 88 94 84 
Содержание Й-изомера, % 8 12 6 16 


F 
N S И HN р 
М 
Н 
NHNH3 iii 
H 
XI, XVa, 6 
Таблица 6 


Координаты атомов в долях осей элементарной ячейки и 
тепловые поправки U (iso) и U (eq) для (Е)-2-амино-4-гид- 
рокси-4,5-бис(трифторметил)-5-фтор-1,3-тиазолина (1У)* 


U (1зо)/ 
Атом U (eu, А 
S! Mira (1) 0.0486 (3) 
oê 0.3554 (2) 0.0299 (5) 
N? 0.3910 (3) |-0.0196 (4) |0. 0.0289 (6) 
Nê 0.3766 (4) | 0.2016 (6) |0. ‘0.0496 (9) 
F! 0.1243 (2) |-0.2008 (4) |0. 0.0475 (6) 
F? 0.3372 (3) |-0.3688 (4) |0. 0.0582 (8) 
F? 0.4716 (3) -0.3157 (3) |0. 0.0531 (7) 
Ff 0.2853 (3) |-0.3854 (4) |0. 0.0608 (8) 
Е5 0.1101 (3) |-0.1610 (4) |0. 0.0593 (8) 
Еб -0.0181 (2) |-0.0165 (5) |0. 0.0585 (8) 
F’ 0.1309 (3) | 0.1150 (4) |0. 0.0575 (8) 
C? 0.3284 (3) | 0.0983 (5) |0. 0.0333 (T) 
g! 0.3208 (3) |-0.0976 (4) |0. 0.0258 (6) 
Сб 0.1790 (3) |-0.0599 (5) |0. 0.0305 (6) 
С’ 0.3518 (4) |-0.2958 (5) |0. 0.0389 (8) 
С? 0.1006 (3) |-0.0313 (6) |0. 0.0390 (8) 
Н(О*) 0.431 (5) | -0.015 (7) | 0.376 (5)| 0.04 (1) 
H! (№) | 0.457 (5) | 0.188 (8) | 0.751 (5)| 0.05 (1) 
H? (№) | 0.337 (8) 0.28 (1) | 0:78 (1) | 0.13 (8) 


Примечание. “Нумерация атомов соответствует рис. 1. 


Таким образом, реакция соединений (1— ПТ) с 
тиосемикарбазидом стереоспецифична, что MO- 
жет быть объяснено стереоспецифичностью обра- 
зования тиадиазинов (Г, Д) и последующей их 
рециклизации. Для оксиранов (П, ПТ) образова- 
ние продуктов реакции по пути а (схема 5) яв- 


Полифтор-2,3-эпоксиалканы в реакциях с тиомочевиной 


Таблица 7 


Координаты атомов в долях осей элементарной ячейки и 
тепловые поправки U (iso) и U (eq) для (Е)-2-амино-5-геп- 
тафторпропил-4-гидрокси-4-трифторметил-5-фтор-1,3- 


тиазолина (У) 


U (iso)/ 
ATOM tF feu), А? 
S! 0. ‚Вто (1) 10, 0.0547 (3) 
F! 0. .1652 (3) |0. 0.0640 (5) 
F? 0. ;3521 (3) |0. 0.0946 (8) 
F? 0. .3282 (3) |0.4 0.0833 (7) 
Ft 0. .3905 (3) |0. 0.0962 (8) 
F5 0. .2542 (3) |0. 0.0574 (5) 
Fê 0. .0301 (3) |0. 0.0655 (5) 
F’ 0. .1665 (4) |0. 0.0886 (8) 
Fê 0. .0600 (4) |0. 0.0939 (8) 
F? 0. .2169 (5) |0. 0.110 (1) 
F10 0. .2419 (5) |0. 0.12 0 
ЕН 0. .4286 (5) |0. 0.127 (1) 
oê 0. .0219 (3) |0. 0.0442 (5) 
N? 0. .0263 (3) |0. 0.0420 (5) 
№ 0. .1647 (5) |0. 0.0639 (8) 
c? 0. .0879 (5) |0. 0.0439 (7) 
Cf 0. .0714 (4) |0. 0.0400 (6) 
С5 0. .0069 (4) |0. 0.0422 (6) 
С7 0. .2886 (5) |0. 0.0661 (9) 
c? 0. .0815 (5) |0. 0.0468 (7) 
С10 0. .1090 (6) |0. 0.0617 (9) 
сп 0. .2551 (9) |0. 0.084 (1) 
H(08) 0.021 (4) 0.046 (9) 
H! (№) 0.133 (5) | 0.774 (3)| 0.06 (1) 
H? (№) 0.219 (6) | 0.860 (4)| 0.09 (1) 


Примечание. “Нумерация атомов соответствует рис. 2. 


ляется предпочтительным [соотношение регио- 
изомеров (ХТУа):(ХУа) ~ 13:17 и (ХТУб):(ХУб) 
~ 81:19] (табл. 5), что, по-видимому, обуслов- 
лено большей устойчивостью соответствующих 
промежуточных О-анионов. 

Необходимо отметить, что в данной реакции 
в качестве растворителя был использован ДМСО 
(применение ДМФА приводит к осмолению ре- 
акционной массы), который, как и в случае сое- 
динений (IV—VI), с тиазолинами (ХТ, XIV, ХУ) 
образует аддукты. Последние легко разруша- 
ются при растворении в воде, и гетероцикличес- 
кие соединения могут быть извлечены из водно- 
го раствора экстракцией. Так, очистку от ДМСО 
смесей гетероциклов (XIVa, XVa) и (ХТУб, ХУб) 
производили путем растворения в воде аддук- 
тов и последующей экстракцией раствора ди- 
этиловым эфиром. В свою очередь, Е-изоме- 
ра соединений (XIVa) и (ХТУб) были выделены 
_из полученных смесей изомеров перекристалли- 
зацией из бензола. 

В целом, невысокие препаративные выходы 
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гидразинотиазолинов (ХТ, ХТУ, ХУ) можно объ- 
яснить их низкой устойчивостью при повышен- 
ной температуре, возможными побочными про- 
цессами, например, распадом промежуточных 
тиадиазинов (схема 5) или другими путями ре- 
циклизации последних [10], а также слож- 
ностью выделения. 


Экспериментальная часть 


Спектры AMP 19F и 13С регистрировали на спек- 
трометре Tesla BS-587A (75.3 и 20 МГц, соот- 
ветственно), спектры AMP 1Н — на спектромет- 
ре Tesla BS-567A (100 МГц) (ацетон-а6, ДМСО- 
ав, внутренние стандарты CeFęe и TMO). Экс- 
перименты по двойному резонансу с селектив- 
ной и широкополосной развязкой от ядер фто- 
ра 13С{19Е} были выполнены с помощью декап- 
лера 19F, разработанного для спектрометра Tes- 
la BS-587A [13]. Масс-спектры получали на 
хромато-масс-спектрометре Perkin-Elmer 
QMASS 910 и масс-спектрометре Varian MAT- 
311 с использованием системы прямого ввода 
в ионный источник. Энергия ионизирующих 
электронов 70 эВ. ИК спектры суспензий сое- 
динений в вазелиновом масле записывали на 
приборе Бресога 75ТВ в интервале 400—4000 
см-Г. TCX проводили на пластинках Silufol UV- 
254. 

Оксираны (I—III) получали по методикам pa- 
бот [5, 14], тиосемикарбазон ацетона — по Me- 
тодике [15]. Соотношения продуктов реакций 
определяли путем сравнения интегральных ин- 
тенсивностей соответствующих сигналов в спек- 
трах AMP 19Е. 

Рентгеноструктурные исследования Е-изо- 

меров соединений (IV, Va) проводили на авто- 
матическом дифрактометре Inraf-Nonius, С-4 
[ЯМоКа, графитовый монохроматор, отега-ска- 
нирование, 20 икс. = 60 (ТУ) и 55° (Va), 2600 (ТУ) 
и 2800 (Va) отражений, из них 2132 (IV) и 1730 
(Va) отражений с Е2>3ЗоТ]. Структуры расшиф- 
рованы прямым методом и уточнены методом 
наименьших квадратов по программам SHELXS 
86 [16] и SHELXL 93 [17] в анизотропном 
(изотропном для атомов Н) приближении до В 
0.0621 (wR2 0.2059) для 2132 отражений с 
Е2>3Зо], при величине фактора подгонки GOOF 
1.232 для соединения (ТУ) и R 0.0452 (wR2 
0.01123) для 1730 отражений с Е2>3оТ, при se- 
личине фактора подгонки GOOF 1.102 для coe- 
динения (Va). 
Кристаллы Е-изомера соединения (ТУ) монок- 
линные, а 11.565(5), b 7.649(6), с 10.996(8) А, 
В 111.45(4)°, 2 = 4, азыч. 1.997 men Sp 
0.452 мм-1, V 905(1) АЗ, пространственная груп- 
па Р21/с. 
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Кристаллы Е-изомера соединения (Va) мо- 
ноклинные, а 15.538(7), b 6.971(3), с 12.190(3) 
А, В 108.480, Z m= d, dam, 1.974 г-сы-8, п 
0.400 mm-t, V 1252.0(6) АЗ, пространственная 
группа Р21/с. 

Е-2-Амино-4-гидрокси-4,5-бис(трифторме- 
тил)-5-фтор-1,3-тиазолин (IV). а. В пирексо- 
вую ампулу помещали 8.2 г (38.0 ммоль) ок- 
тафтор-2,3-эпоксибутана (I) (E:Z ~ 9:1), 8.3 г 
(109.2 ммоль) тиомочевины, 20 мл ДМФА и 
выдерживали смесь на водяной бане при 70— 
75°C 2 y, периодически встряхивая. После ox- 
лаждения до -70°C ампулу вскрывали и вылива- 
ли содержимое в 50 мл воды. Выпавшие крис- 
таллы отделяли фильтрацией, промывали не- 
большим количеством воды, затем для очист- 
ки от серы, ДМФА и следов тиомочевины раст- 
воряли в 250 мл воды, серу отделяли фильтра- 
цией, соединение (ТУ) экстрагировали из фильт- 
рата диэтиловым эфиром. Эфирный экстракт 
сушили М#5О4, выпаривали, твердый остаток 
перекристаллизовывали из бензола. Получили 
бесцветные кристаллы. Спектр ЯМР 13С, дс, 
м.д.: 104.7 [С4, 2.(С4СЕ,) 30.5, 2. (С4С5Ь) 23.8 
Гц], 116.9 [С>, 1Jcr 243.2, 2J(C?CF;) 30.8 Гц], 
122.7 [CF3Cf, Усе 283.2, 2J(CF3CfF) 34.8 
Гц], 123.7 (СЕЗСЯ, 1Jcr 287.5 Гц), 161.4 (C3). 

б. Аналогично проводили реакцию 4.1 г (19 
ммоль) соединения (I) (Е:7 ~ 9:1) с 4.3 г (56.6 
ммоль) тиомочевины в 55 мл MeOH После 
окончания реакции ампулу охлаждали и вскры- 
вали, МеОН отгоняли в вакууме. Твердый 
остаток растворяли в 120 мл воды, раствор обра- 
батывали эфиром. Эфирный экстракт сушили 
MgS04, выпаривали, твердый остаток перекрис- 
таллизовывали из бензола. Получили бесцвет- 
ные кристаллы. 

Е-2-Амино-5-гептафторпропил-4-гидрокси- 
4-трифторметил-5-фтор-1,3-тиазолин (Уа), Е- 
2-амино-4-гептафторпропил-4-гидрокеи-5- 
трифторметил-5-фтор-1,3-тиазолин (VIa), mm- 
метилсульфоксид-Ё-2-амино-4-гептафторпро- 
пил-4-гидрокси-5-трифторметил-5-фтор-1,3- 
тиазолин (УШа). а. В пирексовую ампулу no- 
мещали 4.3 г (13.6 ммоль) додекафтор-2,3-эпо- 
ксигексана (II) (E:Z ~ 9:1), 3.1 г (40.8 ммоль) 
тиомочевины, 45 мл МеОН и выдерживали смесь 
на водяной бане при 85 —90°С 3 u, периодически 
встряхивая. После охлаждения ампулу вскры- 
вали, и содержимое выливали в 150 мл воды. 
Выпавшие светло-желтые кристаллы отделяли 
фильтрацией, промывали водой, сушили (40— 
45°C) и перекристаллизовывали из бензола. По- 
лучили тиазолин (Va), бесцветные кристаллы. 
Фильтрат обрабатывали эфиром, эфирный экст- 
ракт сушили М#5О4, эфир выпаривали. Твер- 
дый остаток [смесь соединений (Vla) (89%) и 
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(Уа) (11%)] переосаждали водой из метанола. 
Выпавшие кристаллы соединения (Уа) отделяли 
фильтрацией, фильтрат насыщали NaCl и обра- 
батывали эфиром. Экстракт сушили MgSO4, вы- 
паривали эфир и твердый остаток перекристал- 
лизовывали из смеси бензола и гексана 1:1. По- 
лучили бесцветные кристаллы соединения (VIa). 
6. Реакцию 5.0 г (15.8 ммоль) оксирана (II) 
(E:Z ~ 9:1) и 3.6 r (47.4 ммоль) тиомочеви- 
ны в 8 мл ДМСО проводили аналогично в те- 
чение 10 ч. После ее окончания ампулу вскры- 
вали и содержимое выливали в 70 мл воды. Вы- 
павшие кристаллы отделяли фильтрацией, про- 
мывали 5 мл воды и сушили (40—45°С). Для 
очистки от серы полученное вещество растворя- 
ли в эфире, серу отделяли фильтрацией, фильт- 
рат выпаривали. Твердый остаток (2.8 г), пред- 
ставляющий собой смесь аддуктов [Z-, Е-изо- 
меры соединения (УПа) и Е-изомер соединения 
(VIIIa), по данным спектров AMP 19F и 1H], ne- 
рекристаллизовывали из бензола, затем дважды 
переосаждали водой из метанола. Выпавшие 
бесцветные кристаллы отделяли фильтрацией, 
получили Е-изомер тиазолина (Уа). Фильтрат 
частично выпаривали и выпавшие бесцветные 
кристаллы отделяли фильтрацией, сушили (50— 
60°C). Получили Е-изомер соединения (VIIa). 
Спектр AMP 1H (ацетон-а6), д, м. д.: 2.61 с 
(ВЕ, 20H); бл: o ПИ, ОНЬ ТТ уш.е (ОМ. 
NH»). 
Е-2-Амино-5-(1,1,2,2,3,3-гексафторпропил) - 
4-гидрокси-4-трифторметил-5-фтор-1,3-тиа- 
золин (V6). К раствору 3.1г (40.8 ммоль) тио- 
мочевины в 8 мл ДМСО в течение 1 ч прибав- 
ляли по каплям при перемешивании 4.0 г 
(13.4 ммоль) ундекафтор-2,3-эпоксигексана 
(III) (Е: 2 ~ 17:3). Реакционную массу нагре- 
вали до 60—65°С и перемешивали при этой тем- 
пературе еще 1.5 u, затем охлаждали до 18— 
20°C и выливали в 70 мл ледяной воды. Выпав- 
шие кристаллы отделяли фильтрацией, промы- 
вали небольшим количеством воды, затем для 
очистки от серы, ДМСО и тиомочевины снова 
растворяли в 250 мл воды, серу отделяли фильт- 
рацией, фильтрат обрабатывали диэтиловым 
эфиром. Эфирный экстракт сушили М#5О4д, вы- 
паривали, остаток перекристаллизовывали из 
бензола. Получили бесцветные кристаллы. 
Е-2-Гидразино-4-гидрокси-4,5-бис(трифтор- 
метил)-5-фтор-1,3-тиазолин (XI). а. В nmn- 
рексовую ампулу помещали 5.4 г (25 ммоль) OK- 
тафтор-2,3-эпоксибутана (Г) (Е: ~ 9:1), 7.0 r 
(76.9 ммоль) тиосемикарбазида, 25 мл ДМСО и 
выдерживали смесь на водяной бане при 70— 
15°С 5 u, периодически встряхивая. После ox- 
лаждения до —70°С ампулу вскрывали и содер- 
жимое выливали в 100 мл воды. Выпавшие 
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кристаллы отделяли фильтрацией, промыва- 
ли небольшим количеством воды, затем снова 
растворяли в 100 мл воды. Нерастворивший- 
ся остаток (сера и тиосемикарбазид) отделяли 
фильтрацией, фильтрат обрабатывали диэтило- 
вым эфиром. Эфирный экстракт сушили М#5Од, 
выпаривали, остаток перекристаллизовывали 
из. бензола. Получили светло-желтые кристал- 
лы соединения (XI). Дополнительное количест- 
во тиазолина (ХГ) было выделено экстракцией 
диэтиловым эфиром фильтрата разбавленной во- 
дой реакционной массы. Спектр ЯМР 13С 
(ДМСО-а6), дс, м.д.: 103.7 [С4, 2J(C4CF;) 29.9, 
2.1(С4С5Е) 23.2 Гц], 112.0 [С5,1се 237.0, 2J 
(CCF) 30.5 Гц], 121.8 [СЕзС>, ск 283.0, 2J 
(СЕзС5Е 34.8 Гц], 122.8 (CF3C%, 1Jcr 288.0 Гц), 

167.6 (0° 

6. Раствор 0.1 г (0.3 ммоль) гидразона (XII) 
в смеси 10 мл воды и 10 мл метанола выдержи- 
вали при 80—90°С 2 ч с одновременной отгон- 
кой ацетона и спирта при небольшом разряже- 
нии. Нижний органический слой [исходный 
гидразон (XII) и продукты осмоления] отделя- 
ли, водный — обрабатывали эфиром. Экстракт 
сушили MgSO4, эфир выпаривали. Остаток 
(0.03 г) содержал, по данным TCX, гидразин 
(ХЛ и гидразон (XII) [элюент — хлороформ —ме- 
танол—гексан, 10:1.5:0.2; В; 0.19 (XI), 0.57 
(ХП)]. 

Е-4-Гидрокси-2-изопропилиденгидразино- 
4,5-бис(трифторметил)-5-фтор-1,3-тиазолин 
(XII). а. Раствор 0.4 г (0.14 ммоль) соединения 
(XI) в 4 мл ацетона оставляли для испарения из- 
бытка ацетона и кристаллизации. Твердый 
остаток сушили при 50—60°С и перекристалли- 
зовывали из бензола. Выход соединения (ХП) 
0.34 г (75%), бесцветные кристаллы, т.пл. 
114—115°С. ИК спектр, v, см-!: 1620 (С=М), 
3190—3540 (ОН, МН). Спектр AMP 1H (аце- 
тон-46), д, м.д.: 2.01 c (3H, CH3), 2.05 с (ЗН, 
СНз),. 7.05 с (1H, МН), 9.75 с (1H, ОН). Спектр 
SMP 19Е, (ацетон-46) де, м.д.: 17.7 к.к (СЕ), 
86.4 д.к (ЗЕ, СЕзЗСМ), 92.3 a.x (ЗЕ, СЕзС5), 
5.(СЕз, CF3) 4.9, З-(СЕЗС?Е) 9.8, 4. (СЕЗС4С5Е) 
21.4 Гц. Спектр AMP 13С (ацетон-@6) дс, м.д.: 
18.2 (CH3), 24.4 (CH3), 99.4 [С4, 2.(С4СЕ,) 31.7, 
2.1(С4С5Е 25.0 Гц], 111.4 [05, ск 239.3, 2J 
(С5СЕ:) 31.1 Гц], 121.8 [СЕзС?, се 283.2, 2J 


(СЕзС5Е) 34.8 Гц], 123.4 (СЕзС4, 1Jcr 287.5 Гц), - 


157.6 [С(СНз)2], 162.9 (C2). Найдено, %: С 
29.12 H 2.44: F 40.00: N 12.97: 5 9.4g. 
CgHgF7N30S. Вычислено, %: С 29.35; H 2.45; 
Е 40.67; М 12.84; 5 9.79. 

6. В пирексовую ампулу помещали 4.2 r 
(19.4 ммоль) оксирана (Г) (E:Z ~ 9:1), 2.4 г 
(18 ммоль) тиосемикарбазона ацетона, 20 мл 
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ацетона и нагревали смесь на водяной бане при 
10—75°С 4 u, периодически встряхивая. Ioc- 
ле охлаждения до —70°C ампулу вскрывали и 
содержимое упаривали в чашке Петри. Твер- 
дый остаток, являющийся смесью E- и Й-изо- 
меров гидразона (XII) (~ 88:12), перекристал- 
лизовывали из бензола. Получили 4.0 г (67%) 
гидразона (XII), все физико-химические харак- 
теристики которого совпадают с характеристи- 
ками образца полученного по методике а. 
Е-1- [4-Гидрокси-4,5-бис(трифторметил) - 
5-фтор-1,3-тиазолин-2-ил]-3,5-диметилпи- 
разол (XIII). К раствору 0.1г (0.35 ммоль) coe- 
динения (XI) в смеси 5 мл воды и 0.1 мл конц. 
HCI добавляли 0.1 мл (1 ммоль) ацетилацето- 
на и нагревали до кипения. Затем реакцион- 
ную массу охлаждали, нижний органический 
слой отделяли и оставляли для кристаллиза- 
ции. Водный слой обрабатывали эфиром, эфир 
выпаривали. Твердые остатки объединяли и пе- 
рекристаллизовывали из смеси бензола и гекса- 
на, 2:1. Выход соединения (XIII) 0.08 г (67%). 
Светло-желтые кристаллы, т. пл. 131—132°С. 
ИК спектр, у, см-1: 1640 (C=C, С=М), 3270 уш.с 
(ОН). Спектр AMP 1H (ДМСО-а6), 6, м.д.: 
2.21 c (ЗН, CH3), 2.56 с ВН, CHa), 6.35. с (OH, 
СН), 8.90 с (1Н, ОН). Спектр ЯМР 19Е (ДМСО- 
ав), Ор, М.д.: 16.2 K.R СВ, CF); 85.Гд.к (UF, 
СЕзСМ), 92.5 a.x (ЗЕ, СЕзС$); 4 (СЕЗСЯС5Е) 
21.5, З/(СЕЗС-Е) 9.8, 5J(CF3, CF3) 4.9 Гц. 
Найдено, %: С 34.23; H 2.22: Е 37.52; М 11.91; 
S 9.25. СлоНзЕ7М№ 05. Вычислено, %: С 34.19; 
H 2.26: Е ЭГ. 6: М 21. 5 9.12. 
Е-2-Гидразино-4-гидрокси-5-гептафтор- 
пропил-4-трифторметил-5-фтор-1,3-тиазолин 
(XIVa). К раствору 4.7 г (51.6 ммоль) тиосе- 
микарбазида в 20 мл ДМСО, нагретому до 60°С, 
прибавляли по каплям при перемешивании 5.4 
г (17 ммоль) оксирана (II) (E:Z ~ 9:1) в Teye- 
ние 1 ч и перемешивали смесь при этой темпе- 
ратуре еще 7 ч. Затем реакционную массу OX- 
лаждали до 18—20°С и выливали в 100 мл ле- 
дяной воды. Выпавшие кристаллы отделяли 
фильтрацией и снова растворяли в 100 мл во- 
ды. Серу и нерастворившийся тиосемикарба- 
зид отфильтровывали, фильтрат обрабатыва- 
ли диэтиловым эфиром. Эфирный экстракт су- 
шили MgS04, выпаривали, остаток дважды me- 
рекристаллизовывали из бензола. Получили 
светло-желтые кристаллы. 
Е-2-Гидразино-5-(1,1,2,2,3,3-гексафторпро- 
пил)-4-гидрокси-4-трифторметил-5-фтор-1,3- 
тиазолин (ХТУб). К раствору 3.9 г (42.9 ммоль) 
тиосемикарбазида в 25 мл ДМСО прибавляли по 
каплям при перемешивании 4.2 г (14.1 ммоль) 
оксирана (ПТ) (E:Z ~ 17:3) в течение 0.5 ч. 
Затем реакционную массу нагревали до 60—65°С 
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и перемешивали при этой температуре еще 
0.5 ч, а затем обрабатывали, как описано в пре- 


дыдущем опыте. 


Получены светло-желтые 


кристаллы. 
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ТЕРМОЛИЗ ЭФИРОВ ЗАМЕЩЕННЫХ 
2,3,7-ТРИАЗАБИЦИКЛО[З3.3.0]ОКТ-3-ЕН-4-КАРБОНОВЫХ КИСЛОТ* 
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При нагревании эфиров замещенных 2,3,/-триазабицикло[3.3.0]окт-3-ен-4-карбоновых 
кислот до 190—200°С получены эфиры 3З-азабицикло[3.1.0]гексан-6-карбоновых кислот 
в виде смеси экзо- и эндо-изомеров. При проведении реакции в хлорбензоле при 130°С в при- 
сутствии стеарата меди получены только экзо-изомеры. 


Одним из методов синтеза циклопропановых 
соединений является термическое разложение 
пиразолинов [1]. Наибольшее значение эта 
реакция приобрела для синтеза циклопропанов, 
содержащих электроноакцепторные заместите- 
ли, поскольку они не могут быть получены кар- 
беновым методом. Пиразолины, содержащие в 
положении 3 или 5 два ароматических замести- 
теля и образующиеся, например, из диарилди- 
азометанов и непредельных соединений, легко 
превра1цаются в производные циклопропана [2, 
3]. Термические превращения пиразолинов, 
полученных из эфиров диазоуксусной кислоты и 


непредельных соединений, известны значитель- 
но меныше. Термолиз пиразолинов, образован- 
ных при взаимодействии этилового эфира диазо- 
уксусной кислоты с М№-фенилмалеинимидом [3] 
и М-бензилмалеинимидом [4], приводит к 
циклопропанам. При термолизе пиразолина, 
полученного из диазометана и М-фенилмалеин- 
имида, наряду с циклопропаном образуются 
изомерные непредельные соединения [5]; тер- 
молиз пиразолинов, образованных из диазоме- 
тана и 5Н-фуран-2-онов, приводит к непре- 
дельным соединениям [6]. 
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I-III, R! = Et, В? = H, R? = Ph (а); В! = Et, R? = H, R? = 4-СН.СьН, (6); В! = Et, В? = H, R? = 4-С1СьН, (в); R! = Et, R? = H, 


R3 
R8 


4-CH,C6H, (x); R! = R? = Me, R? = Ph (3); R! = R? = 


4-CH}0C6H, (г); В! = Et, R? = H, R? = 3-NO,C6H; (д); R! = Et, R? = H, R? = 2,4-(СНз)›СьН;. (e); R! = Ме, В? = H, 
Me, R? a 4-CH3C6H14 (и); В! я R? те Ме, R3 aigi 4-МО.СвН. (к); 


В! = R? = Ме, R? = 3,4-Cl;C6H; (л); R! = Ме, В? = Ph, R? = 4-СНЗСеН. (м); R! = Ме, В? = 4-СН.СьН., Rê = Ph (n); R! = Ме, 


R2 
В! 


R? = Ph (ц); В! = Ме, R? = 


“Работа выполнена при финансовой поддержке Министер- 
ства образования РФ (грант № 97-0-9.4-118). 


R3 = 4-СН.СьН, (о); В! = Ме, В? = 4-СН.СьН., R? = 4-СН.ОСьН, (п); В! = Ме, R? = 4-СН.СьН., R? = 4-NO,C6H; (р); 
Et, В? = 4-СН.СьН., R3 = Ph (с); R! = Ме, В? = 4-С1С%Н., R? = 4-СН.СН. (т); R! = Ме, R? = 4-ЧС.Н., R? = Ph (у); 
В! = Ме, R? = 4-С1СзН., R? = 4-СН.ОСьН, (p); R! = Ме, R? 


4-С1СоНа, R? = 4-МО.СьН, (x); R! = Ме, В? = 3-МО.СьН., 


3-МО»СеН., R? = 4-СН.СеН, (ч). 


В данной работе изучен термолиз эфиров за- 


мещенных 2,3,7Т-триазабицикло[3.3.0]окт-3- 
ен-4-карбоновых кислот ([а—ч), полученных 
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при взаимодействии метилового или этилового 
эфира диазоуксусной кислоты с соответствую- 
щими замещенными малеинимидами. 

При нагревании до 190—200°С в вакууме 
40 мм рт.ст. пиразолины ([а—ж) разлагаются с 
выделением азота и образованием эфиров 3-аза- 
бицикло[3.1.0]гексан-б-карбоновых кислот 
(Па—ж) с выходом 30—50% . Состав и строение 
соединений установлены на основании данных 
элементного анализа и спектральных данных 
(табл. 1, 2). В спектрах AMP 1H этих соеди- 
нений имеются дублетные сигналы в области 
3.05 м.д. (2H, J 3 Гц) и триплетные сигналы 
около 2.65 м.д. (1H, J 3 Гц), отвечающие npo- 
тонам циклопропанового кольца. Константа 
спин-спинового взаимодействия соответствует 
транс-расположению протонов, т.е. бицикло- 
гексаны (П) имеют конфигурацию с экзо-распо- 
ложенной сложноэфирной группой. Кроме того, 
в спектрах ЯМР 1Н этих соединений имеются 
сигналы, характерные для ароматической и 
сложноэфирной групп. В ИК спектрах имеется 
сильная полоса в области 1720 см-1 (уС=О). 

Термическое разложение пиразолинов ([]3—ч), 
имеющих заместители в голове моста, протекает 
очень легко с выходом до 87% . При этом наблю- 
дается образование смеси экзо- и эндо-изомеров 
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бициклогексана (Пз—ч) и (П]з—ч) в соотноше- 
нии, зависящем от способа проведения реакции. 
экзо-Изомеры (Пз—ч) выделены в чистом виде 
и их физические константы и спектральные 
характеристики приведены в табл. Ти 2. эндо- 
Изомеры (1Шз—ч) в чистом виде не выделены, 
но данные спектров AMP 1H этих соединений 
приведены в табл. 3. Константы спин-спино- 
вого взаимодействия циклопропановых протонов 
равны 8 Гц, что соответствует цис-расположе- 
нию и, следовательно, эндо-конфигурации сое- 
динений (III). 

В табл. 4 приведены данные о соотношении 
экзо-(П)- и эндо-(ПТ-изомеров в зависимости 
от метода (а—г) термолиза. Нагревание пиразо- 
линов (Г) при 190—200°С (а) так же, как и метод 
(2), при котором циклопропаны (П) и (III) полу- 
чаются без выделения пиразолинов (Т) непосред- 
ственным нагреванием реакционной смеси эфира 
диазоуксусной кислоты с замещенным малеин- 
имидом в бензоле в течение 24 ч, является наи- 
менее селективным. Проведение термолиза в 
толуоле при 110°С с добавлением стеарата меди 
(6) увеличивает его селективность, а при прове- 
дении реакции в хлорбензоле при 130°С в при- 
сутствии стеарата меди (в) получены только 
экзо-изомеры (II). 


Таблица 1 


Выходы, температуры плавления и данные элементного анализа циклопропановых соединений (Па-ч) 


№ сое- Выход, % 

динения | (метод получения) 
Па 5. 
Пб 5.64 
Пв 4.37 
Пг 5.26 
Пд 4.03 
Пе 6.03 
Пж 5.34 
Пз 5.04 
Пи 5.49 
Пк 3.94 
Пл 3.37 
Пм 5.14 
Пн 5.16 
По 5.42 
По Det 
Пр 4.3 
Пс 5.5 
Пт 4.2 
Пу 3.8 
ПФ 4.1 
Пх 3.3 
Пц 3.9 
Пч 4 


Вычислено, % 


СН №0, 5.40 
CısH;5NO;, 5.12 
Cra CINO, 4.77 
С15Н1 №05 4.84 
Cui Oa 9.20 
ClO 5.40 
Cua 5.40 
C14H;3NO;4 5.40 
о МЕ 5.13 
пн 9.21 
сани СЬМо, 4.27 
i СН! МО, 4.18 
.06 СН 7МО, 4.18 
.03 С Н1эМО, 4.01 
Caa 3.83 
CooH16N 206 7.37 
С НэМО, 4.01 
СооНв С1МО, 3.79 
Суон 4СМО, 3.94 
СооНвСИМОЬ 3.63 
ОМИ: Ис 6.99 
Cta 7.65 
CaN 7.37 
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Таблица 2 


ИК и AMP \1Н спектры циклопропановых соединений (Па-ч) 


aa ИК спектр, cm7! Спектр AMP 1H, ô, м.д. (J, Гц) 

Ila 1060, 1180, 1230 c, 1285, 1380 с, 1505, 1600, | 7.53-7.38 (3H), 7.28-7.18 (2H), 4.26 к (2H, 7), 3.06 д 
1720 о.с, 1780, 3060 (2H, 3), 2.63 т (13, 3), 1,35 т ВН, D 

Пб 1070, 1180, 1230 с, 1280, 1385 с, 1520, 17200.с, | 7.26 д (2H, 8),1.08 д (2H, 8), 4.27 к (2H, 7), 3.04 д (2H, 3), 
2990, 3040 2.61 т (1H, 3), 2.39 с (ЗН), 1.35 т (ЗН, 7) 

Пв 1020, 1100, 1170, 1235, 1280, 1380 с, 1500, | 7.44 д (2Н, 9), T.19 д (2H, 9), 4.27 к (2Н, T), 3.05 д (2H, 3), 
1720 о.с, 3040 2.62 т (1H, 3), 1.34 Tt (7) 

Пг 1040, 1120, 1250 с, 1390 с, 1470, 1610, 1720 0.0; | 7.12 д (2Н, 9), 6.95 д (2Н, 9), 4.30 к (2H, 7), 3.84 с (3H), 
3040 3.03 д (2H, 3), 2.60 т (18, 3), 1.32 т (3H, 7) 

Пд 1020, 1060, 1100, 1250, 1280, 1350 с, 1490, 1540, | 8.30 м (2H), 7.70 м (2H), 4.27 к (2H, 7), 3.10 д (2H, 3), 
1720 о.с, 3050 2:67 № (1H, 3), 1:82 т (8H, Т) 

Пе 1020, 1050, 1230 с, 1280, 1515, 1720 o.c, 3040 | 7.15-6.74 (3H), 4.26 к (2H, T), 3.06 д (2H, 3), 2.63 м (1H), 

2.35 с (ЗН); 2.15 с, 2.06 с (3Н) 

Пж 920, 1070, 1180 с, 1230 с, 1280, 1380 с, 1720 ò.¢, | 7.27 д(2Н, 8), 7.09 д(2Н, 8), 3.82 с (3H), 3.04 д(2Н, 3), 2.62 т 
2930, 3045 (1H, 3), 2.39 с (ЗН) 

Пз 900, 1030, 1130, 1180 с, 1340, 1380 с, 1440, 1500, | 7.48-7.20 (5H), 3.82 с (3H), 2.99 д (1H, 3), 2.60 д (1H, 3), 
1595, 1720 o-c, 2955 1.67 с (8H) 

Пи 905, 1030, 1130, 1180 с, 1345 с, 1390 с, 1445, | 7.25 д (2H, 8), 7.12 д (2H, 8), 3.75 с (ЗН), 2.98 д (1H, 3), 
1520, 1720 o.c, 2955 2.54 д (1Н, 3), 2.35 с (ЗН), 1.65 с (ЗН) 

Пк 860, 910, 1023, 1130, 1180 с, 1345 с, 1440, 1530, | 8.32 д (2H, 9), 7.54 д (2H, 9), 3.84 с (3H), 3.05 д (1H, 3), 
1595, 1720 о.с, 2955 2.60 д (1H, 3), 1:67 в (3H) 

Пл 880, 930, 1040, 1130, 1180 с, 1380 с, 1480, | 7.54 д (1H, 8), T.43 д (1Н, 2), 1.12 д.д (1Н, 8, 2), 3.83 с (3H), 


1720 о.с, 2960 8.01 д (1H, 3). 2.57 д (ПН, 3), 1-65 ¢ (23H) 

Пм 920, 1020, 1085, 1150, 1180, 1380 с, 1440, 1520, | 7.51-7.38 (5H), 7.27 д (2H, 8), 7.12 д (2H, 8), 3.60 д (1H, 3), 
1720 о.с, 2955 3.52 с (3Н), 2.97 д (1Н, 3), 2.36 с (3B) 

Пн 840, 915, 1030, 1090, 1145, 1180, 1380 с, 1440, | 7.48-7.21 (5H), 3.60 д (1H, 3), 3.54 с (3H), 2.96 д (1H, 7), 
1505, 1720 о.с, 2960 2.36 с (3H) 

По 845, 915, 1020, 1090, 1145, 1180, 1380 с, 1440, | 7.38-7.12 (8H), 3.55 м (4H), 2.97 д (1H, 3), 2.40 с (3H), 
1520, 1720 о.с, 2955 | 2.38 с (3H) 

Пи 840, 920, 1020, 1090, 1150, 1180, 1380 с, 1440, | 7.37-6.92 (8H), 3.83 с (3H), 3.54 м (4H), 2.94 д (1H, 3), 
1515, 1720 о.с, 2955 2.35 с (3H) 

Пр 835, 915, 1020, 1080, 1140, 1180, 1345 с, 1440, | 8.32 д (2H, 7), 7.55 д (2H, 7), 7.35 д (2H, 8), 7.20 д (2H, 8), 
1530, 1590, 1720 о.с, 2955 3.62 д (1H, 3), 3.53 с (3H), 2.98 д (1H, 3), 2.38 с (3H) 

Пс 840, 1030, 1145, 1190, 1380 с, 1505, 1595, | 7.42-7.19 (9H), 3.95 к (2H, 7), 3.54 д (1H, 2), 2.92 д (1H, 2), 
1720 о.с, 3050 2.35 с (3H), 1.02 т (3H, 7) 

Пт 850, 915, 1020, 1090, 1145, 1180, 1380 с, 1440, | 7.50-7.07 (8H), 3.53 м (4H), 2.96 д (1H, 3), 2.35 с (3H) 
1515, 1720 o.c, 2955 

Пу 845, 920, 1020, 1095, 1145, 1180, 1380 с, 1440, | 7.50-7.21 (9H), 3.57 д (1H, 3), 3.52 с (3H), 2.98 д (1H, 3) 
1500, 1595, 1720 o.c, 2955 

Пф 835, 920, 1020, 1095, 1150, 1175, 1260, 1300, | 7.50-7.38 (4H), 7.15 д (2H, 9), 6.98 д (2H, 9), 3.85 с (3H), 
1380 с, 1440, 1520, 1610, 1720 o.c, 2955 3.56 м (4H), 2.98 д (1H,. 3) 

Пх 840, 865, 920, 1020, 1095, 1140, 1180, 1345 с, | 8.34 д (2H, 9), 7.55 д (2H, 9), Т.44 м (4H), 3.65 д (1H, 3), 
1440, 1500, 1595, 1720 о.с, 2955 3.56 с (3Н), 3.02 д (1Н, 3) | 

Пц 920, 1030, 1105, 1150, 1180, 1350 с, 1440, 1540, | 8.37 с (1H), 8.26 д (1H, 8), 7.85 д (1H, 8), 7.61 м (1H), 
1720 о.с, 2955 1.46 м (2Н), 7.40 д (1H, 7), Т.23 м (2H), 3.64 д (1H, 3), 

3.56 с (3Н), 3.04 д (1H, 3) 

Пч 920, 1020, 1105, 1160, 1180, 1350 с, 1440, 1540, | 8.37 с (1H), 8.25 д (1H, 8), 7.85 д (1H, 7), 7.60 м (1H), 
1720 о.с, 2955 1.26 м (2H), 7.09 д (2H, 8), 3.62 д (1H, 3), 3.57 с (3H), 

3.05 д (1H, 3), 2.38 с (3H) 
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Таблица 3 


Химические сдвиги и константы спин-спинового взаимодей- 
ствия циклопропановых протонов в соединениях (ПШз-ч) 


№ соединения H? (J, Гц) 
Шз 2. 2:51 д (9) 
Ши 2. 2.51 д (8) 
Ik pA 2.56 д (8) 
Шл 2. 2.54 д (8) 
Шмым 3. 2.89 д (8) 
Шы 3. 2.89 д (8) 
Шо 3. 2.89 д (8) 
IIn 3. 2.87 x (8) 
Шр 3. 2.90 д (8) 
Шс 3. 2.88 д (8) 
Шт 3. 2.85 д (8) 
Шу Si 2.87 x (8) 
Шф 3. 2.86 д (8) 
IIx 3. 2.91 д (8) 
Пщ 3. 2.91 д (8) 
IIu 3. 2.92 д (8) 


Таблица 4 


Влияние условий реакции на соотношение 
соединений (П)/(ПТ)* 


№ сое- 


Метод а Метод ó Метод в Метод z2 


динения 


Пз/Пз 

Пи/ЛШи 
Пк/Шк 
Пл/Шл 
Пм/ЛШм 
Пн/Шн 
По/ПТо 

По/Шт 
Пр/Шр 
Пс/ШСс 

Пт/Шт 

Пу/Шу 
Пф/ШФ 
Пх/Шх 
Пц/Шц 
Пч/Шч 


5.9:1 


4.8:1 


Примечание. “Методы а, 6, в, г см. экспериментальную 
часть, соотношение продуктов реакции определено методом 
ASMP 1Н. 


На основании полученных данных предложен 
механизм реакции, включающий термическую 
изомеризацию 2-пиразолинов (ПТ) в 1-пиразо- 
лины (ТУ), которые затем превращаются в би- 
радикалы (У), циклизующиеся в циклопропаны 
(II). 
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Экспериментальная часть 


ИК спектры соединений получены на спек- 
трофотометре UR-20 для 2%-ных растворов в 
СНС!;. Спектры AMP 1H соединений (II, ПУ 
получены на приборе Bruker АМ-300 (300 МГц) 
для 2%-ных растворов в СОЩ3. 

Этиловый эфир 2,4-диоксо-3-фенил-3-аза- 
бицикло[3.1.0]гексан-6-карбоновой кислоты 
(Па). 1.5 г (5.5 ммоль) пиразолина (Та) нагре- 
вали при 200°С в вакууме 40 мм рт.ст. в течение 
1 u. Реакционную смесь охлаждали и очищали 
на колонке с силикагелем (элюент — гексан— 
этилацетат, 3:1, по объему). Растворитель испа- 
ряли, остаток перекристаллизовывали из эта- 
нола. По аналогичной методике получены сое- 
динения (Пб, B, e, ж), выходы см. табл. 1. 

Этиловый эфир 3-(4-метоксифенил)-2,4-ди- 
оксо-3-азабицикло[3.1.0]гексан-6-карбоновой 
кислоты (Пг). К раствору 0.3 г (9 ммоль) пира- 
золина (Ir) в 5 мл 0-дихлорбензола добавляли 
50 мг стеарата меди и нагревали реакционную 
смесь при 180°С в течение 5 ч. Смесь охлаждали, 
пропускали через короткую колонку с оксидом 
алюминия (элюент — гексан—диэтиловый эфир, 
1:1, по объему). Растворитель отгоняли, остаток 
перекристаллизовывали из этанола. Выход 
циклопропана (Пг) 0.19 г (67%). По аналогич- 
ной методике получен циклопропан (Пд). 

Типовые методики получения циклопропано- 
вых производных (Пз—ч). а. Метиловый эфир 
2,4-диоксо-3-(4толил)-1-фенил-3-азабицикло- 
[3.1.0] гексан-6-карбоновой кислоты (Ilim). 
0.5 г (1.4 ммоль) пиразолина (]м) нагревали 
при 190°С в течение 10 мин до прекращения 
выделения азота. К реакционной смеси добав- 
ляли 10 мл гексана для кристаллизации. Осадок 
отфильтровывали и перекристаллизовывали из 
этанола. Выход соединения (IIM) 0.33 г (70%). 

6. Метиловый эфир 1-(4-хлорфенил)-3- 
фенил-2,4-диоксо-3-азабицикло[3.1.0]гек- 
сан-б6-карбоновой кислоты (Пу). Смесь 0.5 г 
(1.3 ммоль) пиразолина (Ту), 50 мг стеарата 
меди и 10 мл хлорбензола нагревали при 130°С 
в течение 2 ч. Растворитель отгоняли, к остатку 
добавляли 10 мл ацетона и отфильтровывали. 
Ацетон выпаривали, остаток перекристаллизо- 
вывали из этанола. Выход соединения (ПУ) 
0.38 г (82%). 

в. Реакцию проводили аналогично методу Ő 
в толуоле, при 110°C. 

г. Метиловый эфир 1-метил-3-(4-нитро- 
фенил)-2,4-диоксо-3-азабицикло[3.1.0]гек- 
сан-6-карбоновой кислоты (Пк). Раствор 1 r 
(4.3 ммоль) М-(4-нитрофенил)имида цитрако- 


Термолиз эфиров замещенных 


новой кислоты и 1 г метилового эфира диазо- 
уксусной кислоты в 30 мл безводного бензола 
нагревали в течение 24 uy. Растворитель отгоня- 
ли, остаток кристаллизовали из смеси гексан— 
эфир и перекристаллизовывали из этанола. 
Выход соединения (Пк) 0.93 г (71%). 
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В реакциях с о-аминотиофенолом производные Ч-гидрокси-5,6,7,8-тетрафторкумарина 
дают продукты 5-замещения по атому С’, 7-замещенные 5,6,8-трифторкумарины 
образуют бензотиазолы в результате раскрытия пиронового цикла, 8-метил-3-этокси- 
карбонил-5,6,7,8-тетрафторхромон претерпевает кислотное расщепление до 2-(2-гид- 
рокси-3,4,5,6-тетрафторфенил )бензотиазола. 5-Замещенные кумарины в щелочных 
условиях подвергаются деструкции до ацетофенона. В кислой среде З3-иминоацетил-4- 
гидрокси-5,6,8-трифтор-7-(2-аминофенилтио)кумарин дает 2-метил-5,6,8-трифтор- 
7’-(2-аминофенилтио)хромон. При конденсации 4-гидрокси-5,6,8-трифтор-7-(2-амино- 
фенилтио)кумарина в присутствии МаН выделен 4-гидрокси-5,6-дифтор-2Н-пирано- 


[6,5-а ] фенотиазин-2-он. 


Ранее нами были синтезированы производные 
4-гидрокси-5,6,7,8-тетрафторкумарина [1] и 
изучены их реакции с аминами [2]. Так, с 
аммиаком и морфолином в ДМСО 4-гидрокси- 
3-ацил-5,6,7,8-тетрафторкумарины взаимодей- 
ствуют с замещением атома фтора в положении 
7 бензольного кольца, а 3-метил-6,7,8,9-тетра- 
фторбензопираноизоксазол-4-он претерпевает 
раскрытие пиронового цикла с образованием 
соответствующих амидов [2]. 

В настоящей работе продолжено исследование 
реакционной способности 4-гидрокси-5,6,7,8- 
тетрафторкумарина (I), 2-ацетил-4-гидрокси- 
5,6,7,8-тетрафторкумарина (II), 2-иминоаце- 
тил-4-гидрокси-5,6,7Т,8-тетрафторкумарина 
(ПТ), 3-метил-6,7,8,9-тетрафтор-4Н-бензопи- 
рано[3,4-а]изоксазол-4-она (ТУ) по отношению 
к о-аминотиофенолу. 

Аналогичные реакции 6,7-дифтор- и 6,7,8- 
трифторпроизводных 4-оксо-3-хинолинкарбо- 
новых кислот [3] и2-метоксикарбонил-5,6,7,8- 
тетрафторхромен-4-она [4] с о-аминотиофено- 
лом протекают с образованием исключительно 
продуктов э-замещения атома фтора при атоме 
С“. 

Нами показано, что кумарин (Г) реагирует с 
о-аминотиофенолом в метаноле с образованием 
продукта замещения атома фтора в положении 7 
ароматического кольца (У) (схема 1, табл. 1,2). 
Взаимодействие в аналогичных условиях 2-аце- 
тилзамещенного кумарина (II) с о-аминотиофе- 
нолом также приводит к соединению (У). Оче- 
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видно, в этом случае процесс замещения сопро- 
вождается дезацилированием. Кумарин (ТП), 
имеющий в положении 2 иминоацетильную 
группу, в реакции с о-аминотиофенолом дает 
соответствующий Т-замещенный продукт (VI) 
(схема 1, табл. 1, 2). Примечательно, что, в 
отличие от взаимодействий производных фтор- 
хинолонкарбоновых кислот с о-аминотиофено- 
лом [3], описываемые превращения не требуют 
добавления каталитических количеств ‘основа- 
ния и осуществляются в метаноле. Проведение 
данных реакций в ДМСО понижает их селектив- 
ность и приводит к образованию трудноразде- 
лимой смеси продуктов. 


Схема 1 
он Е ОН 
NN F NN 
‚о O D $ оо 
он о MeOH da | v 
оо 
3 F он NH 
OH NH nits Е в 
~$ Me Lie ` и j 
n Meon ^^ j 
Ш VI 
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Таблица 1 


Данные элементного анализа соединений (У, УТ, VIII, IX, XI-XIV) 


Найдено, Вычислено, % 


соеди- Формула 


2.4 4.3 С15НзЕзМО.$ 4. 

3. т. СНЕ №2035 т, 

3. 5. Caii NOS 6. 14.33 
в. +, С1оН15Е №2035 6. 7.89 
1. 4. C13H;F,NOS 4. 10.70 
3. 4. С14НоЕзМО.$ 4. 10.22 
2. 4. Crati Fa NOS 4. 9.50 
2. 4. C15 H7F NOS 4. 10.04 


Таблица 2 


Выходы, константы и спектральные характеристики соединений (V, VI, VIII, IX, XI-XIV) 


№ о 1 T MK cnektp, Спектры AMP, 0, м.д., J, Гц (ДМСО-46) 
вн С % у, см! 
ya 263-265 3340, 3280 (МН.); 5.64 с (1Н, =СН); 5.31 с —143.40 д.д (1Е, Е-5); -138.65 
3070 (=СН); 1720 (2H, МН.); 6.43-7.60 м д (1Е, Е-6); -131.94 д (1Е, 
(С=О); 1600, 1540 (7TH, CH4. =NH, ОН) F-8). У5_в = Jẹ-5 = 23.4; 
(C=C, C=N, NH); Js- = Чз_5 = 14.7; Jeg = 
1000 (CF) = “в = 0 
h A h 221-223 3360, 3285 (NH3); 2.54 c (3H, Me); 5.41 c -147.07 д.д (1Е, Е-5); -139.86 
1715 (С=О); 1630, (2H, NH3); 6.43-7Т.37 м д (1F, Е-6); -132.77 д (1Е, 
1600, 1550 (С=С, (4H, CHa); 10.14 уш.с Е-8). J5- = Je-5 = 23.0; 
C=N, МН); 1000 (1H, =NH); 11.73 уш.с Js g = Чз_5 = 15.6; Ув _; = 
(CF) (1H, OH) Jg. = 2.0 
VIII | 268-270 3350, 3280 (МН.); 5.64 с (1Н, =СН); 6.43- —132.95 д (1Е, Е-3); -138.64 д 
1630, 1530 (С=С, 1.38 м (10H, CH4, МН.) (1F, Е-5); -143.4 д.д (1Е, 
C=N); 990 (CF) Е-6). “Ув = Je-5 = 23; 
“]в—з = Jz- = 14.4; 4У;5_3 = 
= 4.5 = 0 
IX 222-224 3220-3000 (OH); 3.20-3.43 m (4H, СН.-М-СН.); -161.55 д (1Е, Е-5); -153.48 д 
1630, 1530 (С=С, 3.64-3.76 м (4H, Е, Е-3); -141.65 д.д (1F, 
С=М; 990 (СЕ) СН.-О-СН.); 6.73 уш.с Е-6). Js- = Je-5 = 22.5; 
(1H, СН); 7.20-7.93 м “763 J36 11.0; J5.3 = 
(4H, C6H4); 13.24 ym.c = J} s = 0 
(1H, ОН); 14.95 уш.с 
(1H, ОН) 
Хх 193-195 2770 (ОН); 1510, 1.0-8.3 уш.с (4Н, Св Н.); -171.17 д.д.д (12); -162.58 
(возг.) 1500 (C=C, С=М); 12.1 уш.с (ЗН, ОН); д.д.д (1ГР); —-153.07 д.д.д (1Г); 
990 (СЕ) 13.7 уш.с (1H, ОН) -140.15 д.д.д (GF) 
SE 89-90 3460, 3370 (МН.); 2.66 д (ЗН, Ме, Ун_р = T); -145.24 д.д (1Е, Е-5); -138.1 


1650 (С=0); 1550 
(C=C, МН); 1000 
(СЕ) 


4.17 уш.с (2H, МН.); 
6.57-7.59 м (4H, CH3); 
12.39 уш.с (1Н, ОН) 


д.д (1Е, Е-6); -134.87 д.д (1Е, 
Е-3). Jia = Jeg = 24.4; 

в_з = Ув = 13.6; Уз = 

= 45 = 3.9 


10* 
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ИК спектр, 
1 


V, CM7 


XIII |162-164 34 3350, 3270 (NH3); 
3070 (CH); 1640 
(C=0); 1510 (C=C); 


1000 (CF) 


XIV >270 21 


3280 (NH); 3070 
(CH); 1710 (C=0); 
1640, 1600, 1510 
(C=C, NH); 1000 
(CF) 


C6H4) 


5.66 c (1H, CH); 6.8-7.4 м 
(4H, C6H4); 8.7 ym.c (2H, 
NH, OH) 


И.Т.Базыль, С.П.Кисиль u др. 


Таблица 2 (продолжение) 


Спектры AMP, ô, м.д., J, Гц (ДМСО-46) 


2.34 с (ЗН, Ме); 4.38 уш.с 
(1Н, МН»); в.ОТ`е (1H, 


—144.80 д.д. (1Е, Р-5); -135.78 
д ПЕ, F-6)}) —180.240 д ПЕ, 


СН); 6.57-7.61 м (4Н, Е-8). Ув = 455 = 21.0; 
Js g РЯ “8—5 = 16.5: “Л 6_8 n 
Ув = 0 


-150.07 д (1Е); -145.46 д (1F). 
Jopmo-F-F = 22 


Примечание. ^ Выходы соединений приведены соответственно методам их получения а и Ő. 


Из анализа характера мультиплетности сиг- 
налов и величин констант спин-спинового взаи- 
модействия в спектрах ASMP 19F продуктов (V, УГ) 
(табл. 2) с учетом литературных данных [3] 
можно однозначно сделать вывод, что замещение 
в кумаринах (I, ПТ) происходит по атому С7. 

Кумариноизоксазол (ТУ) при взаимодействии с 
эквимольным количеством о-аминотиофенола 
претерпевает восстановительное расщепление 
изоксазольного цикла с выделением кумарина 
(III) (схема 2). Этот факт согласуется с извест- 
ными литературными данными о лабильности 
изоксазолов под действием таких оснований, как 
гидразин, фенилгидразин [5]. Однако в реак- 
ции с о-аминотиофенолом такой результат по- 
лучен впервые. С избытком о-аминотиофенола 
кумариноизоксазол (ТУ) образует соединение 
(УГ), полученное ранее в этой же реакции кума- 
рина (III). 


Схема 2 
T NH Ш 
2 
iis Me CO 
O O 
IV VI 


Следует отметить, что, в отличие от выше- 
приведенных превращений, взаимодействие со- 
единения (ТУ) с аммиаком и морфолином, не 
обладающими восстанавливающими свойствами, 
приводит к расщеплению пиронового кольца, 
а изоксазольный цикл сохраняется [2]. 

Кумарины (У, УП), имеющие в положении 
7 заместитель, несклоннЫй к нуклеофильному 
замещению, при кипячении в метаноле не реа- 


гируют с о-аминотиофенолом, а в более жест- 
ких условиях (кипящий толуол) дают соответ- 
ствующие бензотиазолы (VIII, IX) (схема 3, 
табл. 1, 2) вследствие реакции нуклеофила по 
лактонному фрагменту с последующим разры- 
вом С—О связи. 


Схема 3 
р OHR NH3 F QH ar 
F N Lsa j sAN 
X O O х. ОН 
Е Е 
У, УП VIII, IX 


NH, ~ 
m -0 
я ии (V, VI), © N- (VI, IX). 


Взаимодействие предшественника кумарина 
(ТТ) в ацил-лактонной перегруппировке [1] — 
2-метил-3-этоксикарбонил-5,6,7,8-тетрафтор- 
хромона (Х) — с о-аминотиофенолом в кипящем 
толуоле приводит к бензотиазолу (ХГ) (схема 4, 
табл. 1, 2). Аналогичный бензимидазол был 
выделен из реакции хромона (Х) с о-фенилен- 
диамином [1]. По-видимому, на первом этапе 
данных превращений также происходит разру- 
шение пиронового цикла с промежуточным о0б- 
разованием 2-ацилзамещенного 3-оксоэфира. 
Последний в условиях реакции претерпевает 
«кислотное» расщепление с образованием соот- 
ветствующих гетероциклов. Известно, что для 
фторалкилсодержащих 2-ацил-3-оксоэфиров 
при взаимодействии с аминами характерно 
«кислотное» расщепление до производных фтор- 
карбоновых кислот — амидов и 2-фторалкил- 
бензимидазолов [6]. 


Производные 4-гидрокси-5,6,7,8-тетрафторкумарина 


Схема 4 
О МН 
2 $ 
СО2Е! Cia i F 2 
N 
O Me 
F OH 
F 
xX Хх 


При изучении поведения 5-замещенных KY- 
маринов (У, УГ) в различных средах оказа- 
лось, что гетероциклическая система соединений 
(У, VI) при кипячении в 10%-ном водном pac- 
творе МаОН разрушается с образованием ацето- 
фенона (ХП) (схема 5, табл. 1, 2). Подобное 
расшепление наблюдалось и в случае Т-амино-4- 
гидрокси-3-иминоацетил-5,6,8-трифторкума- 
рина в работе [2]. 


Схема 5 

OH О 

V 
F Me 
NaOH S F 
H20 
НОМ F 
VI 
XII 


В кислой среде продукт (УГ) в результате 
процесса, обратного кумариновой перегруппи- 
ровке, и декарбоксилирования дает замещенный 
хромон (XIII) (схема 6, табл. 1, 2) аналогично 
описанным ранее превращениям незамещенного 
кумарина (ПТ) [1]. 


Схема 6 
Е О 
H+ ġ 
VI — 
S O Me 
HN F 


XII 


В замещенных о-аминотиофенолом кумари- 
нах появляется возможность внутримолекуляр- 
ной гетероциклизации за счет нуклеофильного 
замещения атома фтора аминогруппой амино- 
фенилтиольного фрагмента. Такая возможность 
была реализована нами в случае кумарина (У). 
При циклизации соединения (У) имеется аль- 
тернатива для вторичной атаки нуклеофила 
по атому C с образованием фенотиазина (XIV) 
либо по атому Сб, приводя к фенотиазину (ХУ). 
В литературе описаны процессы внутримолеку- 
- лярного замещения по обоим положениям [7]. 
Данная реакция проводится в присутствии МаН 
или МаОН в качестве конденсирующего агента 
в безводном ДМФА в атмосфере аргона, по- 
скольку при контакте с воздухом реакционная 
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масса быстро окисляется. Окисление феноти- 
азинов в основной среде хорошо известно [8]. 
Выделенный в результате реакции продукт 
имеет элементный анализ, соответствующий как 
фенотиазину (ХУ), так и его изомеру (ХУ). 
По данным ЯМР установлено, что полученный 
продукт представляет собой смесь фенотиазинов 
(XIV) и (ХУ) (схема 7) в соотношении 3:1. 
В спектре AMP 1H смеси, снятом в ДМФА-а7 
относительно ТМС, присутствуют, наряду с 
мультиплетными сигналами арильных протонов 
в области 6.8—7.4 M.Z. и уширенным сингле- 
том протонов амино- и гидроксильной групп 
при 8.Тм.д., два синглетных сигнала при 5.66 
и 5.62 м.д., соответствующие метиновым про- 
тонам продуктов (XIV) и (ХУ). В спектре AMP 
19F обсуждаемой смеси, снятом в ДМФА-а7 от- 
носительно СЕС]3, наблюдаемые два дублетных 
сигнала при —150.07 и —145.46 м.д. (Jo-F-F 
22 Гц) отнесены к атомам фтора фенотиазина 
(ХУ), а дублет при —139.88 и дублет дублетов 
при —138.77 м.д. (Jn-F-f 14 Гц, Че-мн 3 Гц) 
предположительно принадлежат атомам фтора 
фенотиазина (ХУ), причем Е5 имеет дополни- 
тельное расщепление на протоне при атоме азота. 
В индивидуальном виде после перекристаллиза- 
ции из о-ксилола был выделен только продукт 
(ХТУ) (табл. 1, 2). Его спектральные данные 
совпадают с отнесенными для фенотиазина (XIV) 
величинами сдвигов и констант в спектрах ЯМР 
1Н смеси. 


Схема 7 
Е ОН 
Е H F OH 
ia N 
NaH + СТ ii. 
МФА $ 0 ~O 
IM% S O O 
NH F 
XIV XV 


Таким образом, полученные эксперименталь- 
ные данные подтверждают сделанное в работе 
[2] предположение о зарядовом контроле на- 
правления реакций производных 4-гидрокси- 
5,6,7,8-тетрафторкумарина с нуклеофильными 
реагентами. Очевидно, при взаимодействии ку- 
маринов (I—III) с о-аминотиофенолом первона- 
чально образуется анион по кислому гидроксилу 
при С4, вследствие этого понижается эффектив- 
ный положительный заряд на атоме C? и повы- 
шается стабильность пиронового цикла, а атака 
нуклеофила происходит по атому С7 (схема 1). 
Кумариноизоксазол (ТУ) в присутствии восста- 
навливающего основания превращается в кума- 
рин (ПТ), поведение которого в реакции с о-ами- 
нотиофенолом только что обсуждалось (схема 2). 
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В случае кумаринов (У, УП), имеющих замести- 
тель в положении 7, атака нуклеофила реали- 
зуется по атому С2, при этом происходит pac- 
щепление гетероцикла и образование производ- 
ных бензотиазолов (схема 3). Хромон (Х) при 
взаимодействии с нуклеофилами не способен да- 
вать анион, подобный вышеупомянутому, по- 
этому его реакция с о-аминотиофенолом идет по 
пути раскрытия пиронового кольца с образова- 
нием производного трикарбонильного соедине- 
ния, которое из-за своей нестабильности в OC- 
новной среде расщепляется до соответствующего 
бензотиазола (схема 4). В представленном ис- 
следовании продемонстрировано, что З-замещен- 
ные кумарины сами являются интересными объ- 
ектами для изучения. Так, в щелочной среде они 
растцепляются до ацетофенона (XII) (схема 5), 
в кислой — дают производные хромона (XIII) 
(схема 6), а в жестких условиях циклизуются в 
замещенные фенотиазины (XIV, ХУ) (схема 7). 


Экспериментальная часть 


ИК спектры записаны на спектрометре Spe- 
cord 75 IR в интервале 400—4000 см-1 (суспен- 
зии в вазелиновом масле). Спектры AMP 1H 
(80 МГц, относительно TMC) и 19Е (75 МГц, 
относительно СЕС]3) измерены на спектрометре 
Tesla Вб-587 А. Элементный анализ был Bbl- 
полнен с помощью элементного анализатора 
Carlo Erba СНМБ-О EA 1108. 

Соединения (I—IV) [1], (VID [2], (XD [9] 
получены по методикам, приведенным в COOT- 
ветствующих работах. 

Выходы и физико-химические константы 
синтезированных соединений приведены в табл. 
‚Рф № 

4-Гидрокси-5,6,8-трифтор-7-(2-аминофенил- 
тио)-2Н-хромен-2-он (У). а. К раствору кума- 
рина (Т) (2.3 г, 10 ммоль) в метаноле (100 мл) 
прибавляли о-аминотиофенол (4.5 г, 36 ммоль). 
Реакционную массу нагревали при кипении в 
течение 1 ч. Выпавший осадок отфильтровы- 
вали, промывали горячим метанолом, сушили B 
вакууме. Получали 1.38 г соединения (У) в виде 
бесцветных кристаллов. 

6. Аналогично из кумарина (II) (2.76 г, 
10 ммоль) получали 1.7 г соединения (У). 

3-Иминоацетил-4-гидрокси-5,6,8-трифтор- 
1-(2-аминофенилтио)-2Н-хромен-2-он (VI). 
а. Смесь кумарина (ПТ) (3.9 г, 14.2 ммоль) и 
о-аминотиофенола (5.3 г, 42.4 ммоль) в метано- 
ле (50 мл) нагревали при кипении в течение 3 ч. 
Охлаждали, выпавший осадок отфильтровывали, 
перекристаллизовывали из метанола, сушили в 
вакууме. Получали 3.0 г соединения (VI) в виде 
бесцветных кристаллов. 

6. Смесь соединения (ТУ) (0.55 г, 2.01 ммоль) 


И.Т.Базыль, С.П.Кисиль и др. 


и о-аминотиофенола (1.2 г, 9.68 ммоль) нагре- 
вали при кипении в бензоле (30 мл) в течение 
6 u. Растворитель отгоняли в вакууме. К mac- 
лянистому остатку прибавляли раствор 10% -ной 
НС! (10 мл). Выпавший осадок отфильтровы- 
вали, сушили, перекристаллизовывали из ме- 
танола. Получали 2.7 г соединения (УП. 

Взаимодействие 3-метил-6,7,8,9-тетрафтор- 
4Н-бензопирано[3,4-4] изоксазол-4-она (IV) 
с о-аминотиофенолом. Смесь соединения (ТУ) 
(0.55 г, 2.01 ммоль) и о-аминотиофенола (0.3 г, 
2.42 ммоль) нагревали при кипении в бензоле 
(20 мл) в течение 5 uy. Растворитель отгоняли в 
вакууме. К маслянистому остатку прибавляли 
раствор 10%-ной НС (10 мл). Выпавший oca- 
док отфильтровывали, сушили, перекристал- 
лизовывали из толуола. Получали 0.2 г (36%) 
соединения (ПТ) в виде бесцветных кристаллов, 
т.пл. 171—1172°С. 

2-{2-гидрокси-2-[2-гидрокси-4-(2-амино- 
фенилтио)-3,5,6-трифторфенил]винил } бен- 
зотиазол (УП). Смесь соединения (У) (1 г, 
2.95 ммоль) и о-аминотиофенола (1.84 г, 
14.7 ммоль) в толуоле (30 мл) нагревали при 
кипении в течение 3 ч. Выпавший осадок от- 
фильтровывали, перекристаллизовывали из изо- 
пропилового спирта. Получали 1.1 гсоединения 
(VIII) в виде бесцветных кристаллов. 

2-{2-гидрокси-2-[2-гидрокси-4-(4-морфо- 
линил)-3,5,6-трифторфенил] винил} бензоти- 
азол (IX). Аналогично из соединения (VII) 
(1 г, 2.92 ммоль) и о-аминотиофенола (2.1 г, 
16.8 ммоль) получали 0.6 г соединения (IX) 
в виде бесцветных кристаллов. 

2-(2-Гидрокси-3,4,5,6-тетрафторфенил)бензо- 
тиазол (XI). Смесь соединения (X) (0.5 г, 1.64 
ммоль) и о-аминотиофенола (0.8 г, 6.4 ммоль) 
нагревали при кипении в толуоле (20 мл) в те- 
чение 6 ч. Выпавший при охлаждении реак- 
ционной массы осадок отфильтровывали, mepe- 
кристаллизовывали из толуола. Получали 0.2 г 
соединения (ХТ) в виде бесцветных кристаллов. 

2-Гидрокси-4-(2-аминофенилтио)-3,5,6-три- 
фторацетофенон (ХП). а. Смесь кумарина (У) 
(0.5 г, 1.47 ммоль) и 10%-ного водного рас- 
твора МаОН (10 мл) нагревали при кипении в 
течение 2 y. Охлаждали, осадок отфильтровы- 
вали, растворяли в воде. Раствор подкисляли 
конц. Н до pH ~ 2, выпавший осадок отфиль- 
тровывали, перекристаллизовывали из гептана, 
получали 0.2 г соединения (XII) в виде бесцвет- 
ных кристаллов. 

6. Аналогично из соединения (УГ (0.3 г, 
0.79 ммоль) получали 0.12 г продукта (XII) 
(табл. 1, 2), 

2-Метил-5,6,8-трифтор-7-(2-аминофенил- 
тио)-4Н-хромен-4-он (XIII). Смесь соединения 


Производные 4-гидрокси-5,6,7,8-тетрафторкумарина 


(УГ) (0.5 г, 1.31 ммоль), конц. Н25Одл (5 мл) и 
воды (5 мл) нагревали при кипении в течение 
4 ч. Реакционную массу охлаждали, нейтра- 
лизовали водным раствором NaOH до рН ~ 7. 
Выпавший осадок отфильтровывали, сушили, 
перекристаллизовывали из гептана, получали 
0.15 г соединения (XIII) в виде бесцветных 
кристаллов. 

Гетероциклизация соединения (У). К раство- 
ру соединения (У) (1 г, 2.95 ммоль) в безвод- 
ном ДМФА (15 мл) при барботировании аргона 
прибавляли тонкоизмельченный МаН (0.3 г, 
12.5 ммоль). Реакционную массу нагревали в 
токе аргона при 80°C в течение 3 y, охлаждали 
до 20°C, выливали в смесь конц. НС] (20 мл) и 
воды (100 мл). Выпавший осадок отфильтровы- 
вали, сушили в вакууме при 90°С. Получали 
0.75 г (80%) смеси соединений (XIV) и (ХУ). 

4-Гидрокси-5,6-дифтор-2Н-пирано[6,5-а] - 
фенотиазин-2-он (ХТУ). Раствор смеси соеди- 
нений (XIV) и (ХУ) (0.5 г, 1.5 ммоль) в о-кси- 
лоле (10 мл) нагревали при кипении в течение 
5 мин, горячую суспензию фильтровали. Вы- 
павший при охлаждении осадок отфильтровы- 
вали, сушили в вакууме. Получали 0.2 г про- 
дукта (XIV). 


[1] 


[2] 


[3] 
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[5] 
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В результате расщепления гетероцикла 20-(изоксазолин-З-ил )стероидов под действием 
гексакарбонилмолибдена в водном ацетонитриле происходит образование 22,25-оксидо- 


20(22),23-диенстероидов. 


Производные изоксазолина часто исполь- 
зуются в качестве предшественников в синтезе 
ациклических природных соединений различ- 
ных классов [1]. В частности, их применяли 
в синтезе стероидов с полигидроксилированными 
боковыми цепями (брассиностероиды, экдизоны, 
сапогенины морских организмов и др.) [2—5]. 

Выбор метода расщепления изоксазолинового 
цикла соединения-интермедиата очень важен, 
так как традиционно используемые способы 
(восстановительное расщепление на никеле 
Ренея в присутствии минеральных кислот [6] 
или хлористого алюминия [7]) не могут быть 
использованы, когда в молекуле присутствуют 
группы, чувствительные к гидрогенолизу, кис- 
лотолабильные группы или ненасыщенные свя- 
зи. Ранее мы, например, исследовали раскрытие 
гетероцикла 20-(изоксазолин-3-ил)стероидов 
в указанных выше условиях и обнаружили, что 
наряду с образованием 24,25-дигидрокси-22- 
кетонов происходит их дегидратация и образо- 
вание Л23-22-кетонов [8]. В этих случаях 
полезным мог бы стать метод расщепления 
гетероцикла гексакарбонилмолибденом [9]. 

В настоящей статье сообщается об изучении 
реакции расщепления гетероцикла 20-(изо- 
ксазолин-3-ил)стероидов под действием гекса- 
карбонилмолибдена. Применение последнего, 
как оказалось, вносит свои особенности в 
расщепление изоксазолинового цикла. При 
кипячении изоксазолинилстероида (Г), получен- 
ного 1,3-диполярным циклоприсоединением 
стероидного С?2-нитрилоксида к 2-метил-3-бу- 
тен-2-олу [10], с гексакарбонилмолибденом 
(при мольном соотношении 1:1.1) в водном 
ацетонитриле образуется циклическое производ- 
ное (ТТ). Аналогично протекает реакция с 5,7- 
диеновым аналогом (У), приводя к 2,5-дигид- 


рофурановому производному (ТУ), которое nmo- 
лучено также из аддукта (II) при снятии триазо- 
лидиновой защиты. По-видимому, образование 
циклических соединений (II) и (У) протекает 
через промежуточный ациклический продукт — 
24,25-дигидрокси-22-кетон. Доказательством 
этому служит образование с высоким выходом 
соединения (II) при кипячении кетодиола (ПТ) 
[8] с гексакарбонилмолибденом в ацетонитриле. 
Анализ спектров ASMP 1H 2,5-дигидрофура- 
новых производных (II) и (IV) показывает, что 
они представляют собой геометрические изомеры 
относительно Д20(22)-связи. В спектрах AMP 1H 
присутствуют два сигнала протонов метильной 
группы при С20 (ô 1.70 и 1.73 м.д.), соответст- 
вующие трем протонам, и дублеты сигналов 
протонов геминальных метильных групп при 
1.28 n 1.36 м.д. для соединения (IIL) и при 1.34 
и 1.41 m.a. для соединения (ТУ). Сигнал ви- 
нильного протона при атоме” C? представляет 
собой не дублет (как можно было бы ожидать 
в случае одного изомера), а триплет с центром 
при 6.04 м.д. для аддукта (II) и квартет с цент- 
ром при 6.01 м.д. для 5,Т-диенового производ- 
ного (У). Их строение подтверждается также 
данными ИК спектров (отсутствие полос погло- 
щения гидроксильной группы и дополнительной 
карбонильной группы) и масс-спектров. 
Попытки раскрыть 2,5-дигидрофурановый 
цикл под действием кислот (смесью уксусной 
и серной кислот при 60°С) [11] привели только 
к снятию ацетильной защитной группы и обра- 
зованию 3-гидроксипроизводного (УП), о чем 
свидетельствует смещение сигнала протона при 


* 
Здесь и далее штрихами обозначены атомы дигидрофу- 


ранового кольца. 
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атоме СЗ в спектре SMP 1H в более сильное поле 
и отсутствие трехпротонного синглета метильной 
группы ацетата. Об образовании соединения 
(УТТ) свидетельствует также ИК спектр, в 
котором исчезают полосы поглощения карбо- 
нильной группы и появляется полоса гидрок- 
сильной группы (3450 см?). 

Расщепление изоксазолинового цикла под 
действием гексакарбонилмолибдена в безводной 
среде приводит к продукту ретроальдольного 
распада — 22-кетону (УГ), что согласуется с 
литературными данными [9]. Характерным 
признаком образования такого соединения яв- 
ляется наличие в спектре AMP 1H трехпротон- 
ного синглета при 2.16 м.д., характерного для 
протонов метильной группы, связанной с карбо- 
нилом, и отсутствие сигналов протонов фурано- 
вого цикла. 

В реакции расщепления гексакарбонилмолиб- 
деном исследованы изоксазолинилстероиды с 
различными заместителями в положении 6 изо- 
ксазолинового цикла. В указанных условиях, 
например, изоксазолинилстероид (УПТ) приво- 
дит к дигидрофурану (IX). В спектре AMP 1H 
соединения (IX) присутствуют сигналы виниль- 
ных протонов гетероцикла (5.93 и 6.23 м.д.) 
и трехпротонный сигнал метильной группы при 
двойной связи (1.70 м.д.). 

Таким образом, проведенное исследование 
показало, что при использовании гексакарбо- 
нилмолибдена для расщепления 20-(изоксазо- 
лин-3-ил)стероидов (в соотношении субстрат— 
реагент 1:1.1) наблюдается образование цикли- 
ческих продуктов фуранового ряда. Синтез 
такого рода соединений интересен с точки зре- 
ния синтеза аналогов экдистероида шидастерона 
[13]. 


Экспериментальная часть 


Температуры плавления определены на блоке 
Кофлера. ИК спектры записаны на приборе 
UR-20, спектры AMP 1H — на спектрометре 
АС-200 ВгиКег с рабочей частотой 200 МГц в 
CDCl, внутренний стандарт — TMC. Приведены 
химические сдвиги (м.д.) и константы спин- 
спинового расщепления (J, Гц). Масс-спектры 
записаны на приборе Shimadzu ©@Р-5000 в 
системе прямого ввода с нагревом 20 град/мин 
от 30 до 350°С, энергия ионизирующего излу- 
чения 70 эВ. Ход реакций контролировали 
методом TCX на пластинках Merck (Kieselgel 
60 Fə54). Хроматографическое разделение про- 
ведено на силикагеле 40/100 мкм (Chemapol) или 
40/60 мкм (Kieselgel 60, Merck). 

Расщепление изоксазолинилстероидов. К pac- 
твору 0.1 ммоль изоксазолинилстероида в 10 мл 
ацетонитрила и 0.1 мл воды добавили 0.11 
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ммоль гексакарбонилмолибдена. Реакционную 
смесь кипятили 30 мин, затем добавили сили- 
кагель и растворитель выпарили, остаток Xpo- 
матографировали на колонке с силикагелем 
(элюент — толуол—этилацетат, 9:1). По этой 
методике получили соединения (II, ТУ, IX). 
ЗВ-Ацетокси-20-(5,5-диметил-2,5-дигидро- 
фур-2-илиден)-5а,8а-(3,5-диоксо-4-фенил- 
1,2,4-триазолидино)прегн-6-ен (II). а. Из0.2г 
(0.31 ммоль) изоксазолинового производного (ТГ) 
получили 0.08 г (40%) соединения (П). Т.пл. 
188—190°С (CHəClə—MeOH). Спектр AMP 1H 
(ô, м.д.): 0.74 с (ЗН, 18-Me), 0.98 c (ЗН, 
19-Me), 1.70 c n 1.783 с (ЗН, 21-Me), 1.27 си 
1.28 с (ЗН, 5'-Ме, J 2 Tu), 1.35 си 1.36 c (ЗН, 
5'-Ме, J 2 Гц), 2.02 c (3H, OAc), 3.24 д.д (1H, 
НЯ, Jı 14, J2 5 Гц), 5.46 m (1H, НЗ), 6.04 rt (1H, 
H7, J 6 Гц), 6.25 m (2H, H? ин), 6.40 д (1H, 
H, J 8 Гц), 7.42 m (5H, Ph). ИК спектр 
(пленка, см-т): 1760, 1735, 1715, 1250. 
УФ спектр (MeOH, 4, нм): 240 (5256), 276 
(14652). Масс-спектр (m/z): 611 M+, 436 [М- 
триазолидиновый цикл]*, 421 [М-—триазоли- 
диновый цикл—Ме]+, 376 [МЪ-—триазолидино- 
вый цикл—АсОН]*, 361 [М-—триазолидиновый 
цикл —АсОН—Ме]*. 
6. Из 0.007 г (0.01 ммоль) диолкетона (ПТ) 
получили 0.005 г (80%) соединения (П). 
ЗВ-Ацетокси-20-(5,5-диметил-2,5-дигидро- 
фур-2-илиден)прегна-5,7-диен (ТУ). Из 
0.015 г (0.032 ммоль) изоксазолинового произ- 
водного (У) и 0.009 г (0.035 ммоль) Мо(СО)б 
получили 0.004 г (31%) соединения (ТУ). Т.пл. 
140—141°С (СН2С15—МеОН). Спектр AMP 1Н (6, 
м.д.): 0.60 с (ЗН, 18-Ме), 0.96 с (ЗН, 19-Ме), 
1.34 си1.36с (ЗН, 5'-Ме), 1.39 c n 1.41 c (83H, 
5'-Ме), 1.70 си 1.73 с (ЗН, 21-Ме), 2.05 с (ЗН, 
OAc), 4.72 м (1H, НЗ), 5.40 ми 5.60 м (2H, 
Нб,7), 6.01 к (1H, Hf, Jı 6 Гц, J2 9 Гц), 6.29 д 
(1H, НЗ, J 6 Ги. ИК спектр (пленка, cm7 !): 
1735, 1250. УФ спектр (MeOH, å, нм): 247 
(2918), 272 (7562), 215 (1492), 280 (7802). 
Масс-спектр (m/z): 4386 M+, 376 [М-—АсОН]*, 
361 [M—AcOH—Me]+*. 
3В-Ацетокси-20-(2,5-дигидрофур-2-илиден)- 
ба,8а-(3,5-диоксо-4-фенил-1,2,4-триазоли- 
дино)прегна-5,7-диен (IX). Из 0.062 г (0.1 
ммоль) изоксазолинового производного (VIII) 
получили 0.029 г (51%) соединения (IX). 
Маслообразное соединение. Спектр AMP 1H 
(0, м.д.): 0.87 с (ЗН, 18-Ме), 1.02 с (83H, 
19-Ме), 1.70 уш.с (ЗН, 21-Ме), 2.04 с (ЗН, 
OAc), 5.46 м (1H, H3), 5.93 д (1H, НЗ, J 3 Гц), 
6.26 м (2H, H47), 6.42 д (1H, Нб, J 7 Tu), 
7.42 m (5H, Ph). ИК спектр (пленка, cm7 !): 
1760, 1740, 1710, 1250. Масс-спектр (т/2): 
583 M+t, 523 [М-АсОН]*+, 408 [М-триазо- 
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лидиновый цикл]+, 348 [М-триазолидиновый 
цикл-АсОН]*. 

Снятие триазолидиновый защиты. К раствору 
0.037 г (0.062 ммоль) триазолидинового произ- 
водного (1) в 3.5 мл диметилсульфоксида до- 
бавили 0.010 г (0.075 ммоль) безводного кар- 
боната калия. Реакционную смесь выдержали 
T ч в токе азота при 120°C, затем охладили 
до комнатной температуры, нейтрализовали 
0.5%-ным раствором соляной кислоты, про- 
дукты реакции экстрагировали этилацетатом. 
Экстракт промыли водой, сушили безводным 
сульфатом натрия, растворитель выпарили. 
Остаток хроматографировали на колонке с си- 
ликагелем (элюент — толуол—этилацетат, 7:1). 
Выход 0.027 г (80%) соединения (ТУ). 

ЗВ-Ацетокси-5а,8а-(3,5-диоксо-4-фенил-1,2, 
4-триазолидино)-24-норхол-6-ен-22-он (VI). 
К раствору 0.2 г (0.31 ммоль) изоксазолинил- 
стероида (Г) в 10 мл ацетонитрила добавили 
0.081 г (0.32 ммоль) гексакарбонилмолибдена. 
Реакционную смесь кипятили 40 мин, затем до- 
бавили силикагель и растворитель выпарили, 
остаток хроматографировали на колонке с сили- 
кагелем (элюент — толуол—этилацетат, 3:1). 
Получили 0.089 г (80%) маслообразного соеди- 
нения (УГ). Спектр AMP 1H (6, м.д.): 0.77 с 
(ЗН, 18-Ме), 1.00 с (ЗН, 19-Ме), 2.03 с (83H, 
OAc), 2.16 с (ЗН, СОСНЗ), 5.46 м (1H, H3), 
6.27 м (1Н,.-Н7, J T Гц), 6.40 д (1H, H6, J 7 Гц), 
7.42 м (5H, Ph). ИК спектр (пленка, см !): 
1760, 1785, "Ш, 1250. 

3В-Гидрокси-20-(5,5-диметил-2,5-дигидро- 
фур-2-илиден)-5а,8а-(3,5-диоксо-4-фенил- 
1,2,4-триазолидино)прегн-6-ен (УП). В 1 мл 
тетрагидрофурана растворили 0.025 г (0.04 
ммоль) изоксазолинилстероида (Г), добавили 
0.2 мл уксусной кислоты и 1 каплю 10%-ной 
серной кислоты. Реакционную смесь нагревали 
на водяной бане Т ч, затем продукты реакции 
экстрагировали эфиром, экстракт промывали 
насыщенным раствором МаНСОз, сушили без- 
водным сернокислым натрием. Растворитель 


выпарили, остаток очищали, пропуская через 
фильтр с силикагелем. Получили 0.015 г (65%) 
маслообразного 3-гидроксипроизводного (УП). 
Спектр AMP 1H (5, м.д.): 0.75 с (8H, 18-Ме), 
0.98 с (ЗН, 19-Ме), 1.28 си 1.29 с (8H, 5'-Ме), 
1.36 си 1.38 с (ЗН, 5'-Ме), 1.70 си 1.72 с (ЗН, 
21-Ме), 4.45 м (1H, НЗ), 6.02 тр (1H, НЗ, J 
6 Гц), 6.26 м (2H, H7 и Н4, J 7 Гц), 6.40 д (1H, 
Нб, J 6 Tu), 7.42 m (5H, Ph). ИК спектр (плен- 
ка, см"): 3450, 1755, 1735. Масс-спектр (m/2): 
569 М+, 394 M+, 394 [М-триазолидино- 
вый цикл] *, 379 [МЬ-—триазолидиновый цикл— 
Ме]*т, [М-—триазолидиновый цикл—Н20]*. 
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В последнее время интенсивно изучаются ана- 
логи фунгицидного антибиотика стробилурина А 
(I), и некоторые из них нашли применение в ка- 
честве агрохимических препаратов [1]. В част- 
ности, высокой фунгицидной активностью обла- 
дают структурно близкие к стробилурину заме- 
щенные оксимы эфиров 2-алкоксимино-3-оксо- 
бутановых кислот [2]. Свойства гидразонов сое- 
динений этого ряда остаются малоизученными. 


Ме 


D SS 
SN OMe 


Меоос 
I 


Ранее нами синтезированы ацилгидразоны 
эфиров 2-алкоксимино-3-оксобутановых кислот 
конденсацией ацилгидразинов с соответствую- 
щими кетоэфирами [3]. Несмотря на то что для 
В-кетоэфиров в реакциях с замещенными гидра- 
зинами характерно образование производных 
пиразолинона [4], полученные нами ацилгид- 
разоны в условиях синтеза не циклизовались 
[3], вероятно, из-за пониженной нуклеофиль- 
ности группы МН. 

При проведении аналогичной реакции между 
фенилгидразином и этиловыми эфирами 2-эток- 
симино- (Па) и 2-метоксимино-3-оксобутано- 
вой кислоты (Пб) выяснились принципиальные 
различия в реакционной способности этих кето- 
эфиров. Конденсацией фенилгидразина с этил- 
3-оксо-2-этоксиминобутаноатом (Па) мы полу- 
чили его фенилгидразон (ПТ) (схема, а). Гид- 
разон (ПТ) оказался необычно устойчивым, и 
превратить его в пиразолон не удалось при ки- 
пячении в этаноле в течение 3 ч как без катали- 
затора, так и в присутствии каталитических ко- 
личеств п-толуолсульфокислоты или этилата 


натрия (в абсолютном этаноле; в этом случае на- 
блюдалось заметное смолообразование). Иначе 
проходит взаимодействие фенилгидразина и 
этил-2-метоксимино-3-оксобутаноата (II6), в 
результате которого происходит быстрое образо- 
вание 3-метил-4-метоксимино-1-фенил-5-пи- 
разолона (У) (схема, 6). Отметим, что оба ис- 
ходных эфира имеют, вероятно, син-конфигура- 
цию [5]. 

По-видимому, различные свойства эфиров 
(Ila) и (Пб) обусловлены, главным образом, сте- 
рическими факторами. 


Схема 
ba 
Is 
Ila pi а 
а 
Е100С МОЕ! 
O Me III 
PhNHNH3 pa 
N N 
ЕЮОС NOMe | и 
e 
II6 A 5 
N—N 
NPh 
IV 


Этил-3-оксо-2-этоксиминобутаноат (Па) и 
этил-2-метоксимино-3-оксобутаноат (Пб) полу- 
чали нитрозированием ацетоуксусного эфира 
нитритом натрия в среде уксусной кислоты с по- 
следующим алкилированием (Е)-а«-гидроксими- 
ноацетоуксусного эфира соответственно диэтил- 
сульфатом и диметилсульфатом [5]. 

Этил-2-этоксимино-3-фенилгидразонобута- 
Hoar (III). К раствору 1 г (5.35 ммоль) соедине- 
ния (Па) и 0.58 г (5.35 ммоль) фенилгидразина 
в 3 мл этанола добавляли 1 каплю ледяной ук- 
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сусной кислоты и кипятили смесь 30 мин. После 
охлаждения выпавший осадок отфильтровыва- 
ли, промывали этанолом и сушили на воздухе. 
Выход соединения (ПТ) 0.87 г (70%), желтые 
иглы, т.пл. 128—125°С. ИК спектр, v, см": 
3300 (МН), 1720 (С=0), 1600, 1570 (С=М, С=С). 
Спектр AMP 1H, ô, м.д.: 1.22 т, 1.29 т (6H, 
2СН2СНз, J 7 Гц), 2.06 с (3H, СНзС=), 4.13 к, 
4.30 к (4H, СН.о, J T Гц), 6.82 т (1H, H apo., 
J 10 Гц), 7.10 д ОН, H аром., J 10 Гц), Т.22 д 
(2H, H apom., J 10 Гц), 9.73 с (1Н, МН). Найде- 
но, %: С 62.38; Н5.82; М 18.01. С12Н1з№02. 
Вычислено, %: С 62.33; H 5.67; М 18.17. 
3-Метил-4-метоксимино-1-фенил-5-пиразо- 
лон (IV). Смесь 1 г (5.78 ммоль) соединения 
(116), 0.62 г (5.78 ммоль) фенилгидразина, 
1 капли ледяной уксусной кислоты в 3 мл эта- 
нола кипятили с обратным холодильником 
30 мин. Смесь охлаждали, выделившийся оса- 
док отфильтровывали, промывали этанолом и 
сушили на воздухе. Выход соединения (У) 0.6бг 
(48%), красные иглы, т.пл. 103—106°С. ИК 
спектр, v, см-1: 1705 (С=О), 1590 (С=М), 1500 
(C=C). Спектр AMP 1H, ô, м.д.: 2.25 с (ЗН, 


СНзС=), 4.30 с (ЗН, CHON), 7.10 т (1H, 
H apom., J 10 Гц), 7.35 т (2Н, H apom., J 10 Гц), 
1.80 д (2H, H аром., J- 10 Гц). Найдено, %: 
С 60.70; Н5.15; М 19.19. С11Н11 №02. Вычис- 
лено, %: С 60.82: H 5.10: М 19:34. 

Спектры AMP 1Н растворов полученных сое- 
динений в ДМСО-46 регистрировали на спектро- 
метре Varian ХГ-400 (400 МГц). ИК спектры 
записывали в вазелиновом масле на приборе 
ИКС-29. 
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5-Метилтио- и 5-метилсульфонил-1-арил- 
тетразолы обладают высокой антибактериальной 
активностью по отношению к Mycobacterium 
tuberculosis и могут рассматриваться как nep- 
спективные противотуберкулезные препараты 
[1—3]. В то же время отсутствует какая-либо 
информация о биологической активности анало- 
гичных 2-арилизомеров. В первую очередь это 
обстоятельство связано с недоступностью таких 
соединений, так как методы их получения прак- 
тически не изучались. Очевидно, единственно 
приемлемый способ, который может быть ис- 
пользован для получения этих соединений, — 
это алкилирование (арилирование) 5-метилтио- 
и 5-метилсульфонилтетразолов. 

Действительно, мы нашли, что при взаимо- 
действии 5-метилтиотетразола с 4-нитробензил- 
бромидом и 4-нитрофторбензолом в ДМФА в 
присутствии гидроксида натрия образуются со- 
ответствующие изомерные 5-метилтиотетразо- 
лы. По данным спектров AMP 1H соотношение 
изомеров П: ПТ иТУ:У составляет 35:65 и 25:75 
соответственно. 


СНЗ$ СНЗ$ /R  CH3S 
=N 
7 а ВН! y i А \ 
Мех NaOH, ДМФА N syN Nyy- N “в 


| II, IV Ш, У 


ПИТ, Hig = Br, В = 4-NO,C6H,CH;; ТУ, Hlg = Е, 
В = 4-МО.СеНа. 


При алкилировании 5-метилтиотетразола 
4-нитробензилбромидом в условиях межфазного 
катализа также образуется смесь изомерных 
тетразолов (П, ПТ). Однако изменение условий 
проведения реакции не оказывает существенного 
влияния на соотношение изомеров, которое сос- 
тавляет 45:55. 5-Метилтиотетразол в этих 
условиях, к сожалению, вообще не реагирует с 
4-нитрофторбензолом. Необходимо добавить, 


* Работа выполнена при финансовой поддержке Министерст- 
ва образования РФ (грант № 98-8-3.1-173). 


что радикальное изменение региоселективности 
этой реакции происходит лишь при использова- 
нии в качестве алкилирующего агента трифе- 
нилхлорметана. При этом образуется только 


один изомер — 5-метиотио-2-трифенилметил- 
тетразол. 
CH35—7==N 
I+ CIC (C6H5)3 Nyy- NC (C6H5)3 
VI 


Очевидно, такое течение реакции связано с 
изменением механизма алкилирования, когда 
реакционноспособной частицей является три- 
фенилметильный катион. Ранее аналогичные 
результаты были получены при тритилировании 
5-метилтетразола [4]. Замещенные 5-метил- 
сульфонилтетразолы могут быть получены дву- 
мя путями: алкилированием 5-метилсульфо- 
нилтетразола или окислением соответствующих 
2-замещенных 5-метилтиотетразолов. Учиты- 
вая низкую реакционную способность 5-метил- 
сульфонилтетразола по отношению к алкили- 
рующим агентам, был выбран второй путь. За 
исключением 5-метилтио-2-трифенилметил- 
тетразола все полученные соединения гладко 
окисляются перманганатом калия в двухфазной 
системе хлористый метилен—водная уксусная 
кислота в присутствии тетрабутиламмоний бро- 
мида. 


СНз$О02 
Вид МВг OXP 
II-V + KMnO0% СН>СЬ—10%АсОН” nagen 


УП-Х 


В = 1-(4-NO,C6H,CH3) (УП), 2-(4-NO,C6H,CH,) (VIII), 
1-(4-NO,C6H,) (IX), 2-(4-NO,C6H,) (X). 


Реакция э-метилтиотетразола с 4-нитробенз- 
илбромидом. а. Смесь 0.011 моль 5-метилтио- 
тетразола, 0.01 моль 4-нитробензилбромида, 
0.011 моль гидроксида натрия и 40 мл ДМФА 
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2-Замещенные 5-метилтио- и 5-метилсульфонилтетразолы 


перемешивали 2 ч при 90°С, реакционную массу 
упаривали на водяной бане до одной трети 
объема и выливали в 50 мл воды, отфильтровы- 
вали выпавший осадок, промывали водой (3х 
х20 мл) и высушивали при 50°С. Осадок хрома- 
тографировали на колонке с силикагелем, 
элюент — хлороформ. Получили 0.65 г (26%) 
тетразола (II) и 1.20 г (48%) тетразола (III). 

5-Метилтио-1-(4-нитробензил)тетразол (П). 
Т.пл. 103—104°С (из этанола). ИК спектр (v, 
см-!): 930, 970, 1020, 1100, 1115, 1190, 1200, 
1220, 1265, 1280, 1310, 1320, 1350, 1400, 1430, 
1500, 1530, 1610, 2860, 2950, 2990, 3090, 3120. 
Спектр AMP 1H (ô, м.д.): 2.75 с (ЗН, CH3), 
5.70 с (2Н, СН2), T.00 д(2Н, Celi), 8.20 д (23, 
СвН4). Найдено, %: С 43.10; H 3.42; М 27.78. 
СоНэМ№5О25. Вычислено, %: С 43.03; H 3.58; 
N 27.89. 

5-Метилтио-2-(4-нитробензил)тетразол (II). 
Т.пл. T0—T1°C (из смеси гептан — хлороформ, 
3:1). ИК спектр (v, см-1): 980, 1020, 1060, 1115, 
1140, 1190, 1275, 1300, 1320, 1350, 1400, 1420, 
1430, 1445, 1530, 1610, 2870, 2945, 3025, 3090, 
3120. Спектр AMP 1H (6, м.д.): 2.63 с (83H, 
CH3), 6.00 с (2H, CH2), 7.63 д (2H, Сё На), 
8.20 д (2H, CH4). Найдено, %: С 43.28; 
Н 3.50; М 27:80. СоНэМ5О25. Вычислено, %: 
С 43.03; H 3.58; М 27.89. 

б. К смеси 0.01 моль 5-метилтиотетразола, 
0.0004 моль тетрабутиламмоний бромида, 25 мл 
водного гидроксида натрия 10 мас% и 10 мл 
хлороформа при 20°С прибавляли раствор 0.075 
моль 4-нитробензилбромида в 15 мл хлорофор- 
ма. Реакционную массу перемешивали 3 ч при 
20°С, разделяли фазы, органический слой про- 
мывали водой (8x15 мл) и упаривали досуха. 
Остаток хроматографировали на колонке с сили- 
кагелем, элюент — хлороформ. Получили 0.66 г 
(35%) тетразола (II), т. пл. 103—104°С (из əra- 
Hona) и 0.85 г (45%) тетразола (III), т.пл. 70— 
71°C (из смеси гептан—хлороформ, 3:1). Ter- 
разолы (ТУ и V) получали аналогично по методу 
а, тетразол (УГ) — по методу б. Характеристики 
соединений (IV—VI) приведены ниже. 

5-Метилтио-1-(4-нитрофенил)тетразол (У). 
Выход 12%, т.пл. 1417—148°С (из смеси 
ДМФА- этанол, 3:1) [5]. Спектр AMP 1H (ð, 
м.д.): 2.82 с (ЗН, CH3), 8.02 д (2H; СёНа), 
8.50 д (2Н, C6H4). | 

5-Метилтио-2-(4-нитрофенил)тетразол (У). 
Выход 38%, т. пл. 117—118°С (из циклогекса- 
на). ИК спектр (v, см"): 990, 1015, 1040, 1090, 
1110, 1170, 1180, 1195, 1280, 1310, 1320, 1350, 
1400, 1410, 1430, 1500, 1530, 1600, 2865, 2930, 
3100, 3130. Спектр AMP 1H (6, м.д.): 2.78 с 
(ЗН, CH3), 8.34 д (2H, C6H4), 8.48 д (2H, C6H4). 
Найдено, %: С 40.671; H 2.83; М 29.50. 
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СзНоМ№5О25. Вычислено, %: С 40.50; H 2.95; 
М 29.53. 
5-Метилтио-2-(трифенилметил)тетразол (VI). 
Выход 86%, т. пл. 134—135°С (из бутилацета- 
та). ИК спектр (v, см-Т): 910, 940, 1005, 1030, 
1040, 1060, 1090, 1150, 1170, 1190, 1220, 1285, 
1300, 1390, 1450, 1500, 1590, 1605, 2860, 2940, 
3040, 3070. Спектр AMP 1H (ô, м.д.): 2.64 с 
(ЗН, CH3), 6.95—7.13 м (6H, 3C6H5), 7.28— 
7.46 м (ЭН, 3CęHs5). Найдено, %: C 70.56; 
H 5.00; N 15.73. Cə1Hıg8g8N4S. Вычислено, %: 
С 70.39; H 5.03; N 15.64. 
5-Метилсульфонил-1-(4-нитробензил)тетра- 
зол (УП). К смеси 0.04 моль 5-метилтио-1-(4- 
нитробензил)тетразола, 0.0008 моль тетрабу- 
тиламмоний бромида, 15 мл 10%-ной уксус- 
ной кислоты и 15 мл хлороформа при 20°С при- 
бавляли 0.012 моль перманганата калия. Реак- 
ционную массу перемешивали 14 ч при 20°C, 
отфильтровывали твердый осадок, разделяли 
фазы, органический слой промывали водой (3х 
х10 мл) и упаривали досуха. Получили 0.8 г 
(72%) 5-метилсульфонил-1-(4-нитробензил)- 
тетразола, т.пл. 134—135°С (из толуола). ИК 
спектр (у, см): 960, 990, 1025, 1060, 1110, 
1120, 1150, 1200, 1210,1290, 1315, 1325,1350, 
1360, 1405, 1430, 1475, 1500, 1540, 1620, 2870, 
2940, 3035, 3100, 3130. Спектр AMP 1Н (ð, 
м.д.): 3.65 с (ЗН, CHa), 6.05 с (2Н, CH»), 7.62 д 
(2H, C6H4), 8.13 д (2H, C6H4). Найдено, %: 
С 38.38; H 3.43; М 24.85. СоНэМ№50О45. Вычис- 
лено, %: С 38.10: H 3.18: М 24.13. 
Остальные 5-метилсульфонилтетразолы полу- 
чали аналогично, характеристики этих соедине- 
ний приведены ниже. 
5-Метилсульфонил-2-(4-нитробензил)тетра- 
зол (VIII). Выход 78%, т.пл. 132—133°С (из 
этанола). ИК спектр (у, см): 970, 980, 1020, 
1030, 1070, 1110, 1125, 1160, 1200, 1310, 1340, 
1350, 1410, 1430, 1450, 1525, 1620, 2865, 2940, 
2990, 3025, 3090, 3140. Спектр AMP 1H (ð, 
м.д.): 3.45 с (ЗН, СНЗ), 6.25 с (2Н, СН.), 7.12 д 
(2H, C6H4), 8.25 д (2H, C6H4). Найдено, %: 
С 38.38; H 3.43; М 24.85. СоНэМ№5О45. Вычис- 
лено, %: С 38.16; Н 3.18; М 24.73. 
5-Метилсульфонил-1-(4-нитрофенил)тет- 
разол (IX). Выход 85%, т.пл. 149—150°С (из 
смеси ДМФА—этанол, 2:1) [6]. Спектр AMP 1H 
(ô, м.д.): 3.68 с (ЗН, CH3), 8.07 д (2H, C6H3), 
8.48 д (2H, СёН.. 
5-Метилсульфонил-2-(4-нитрофенил)тетра- 
зол (X). Выход 88%, т.пл. 161—162°С (из cme- 
си этанол—ДМФА, 5:1). ИК спектр (v, см`!): 
970, 1010, 1045, 1080, 1120, 1150, 1170, 1225, 
1300, 1310, 1330, 1350, 1375, 1420, 1500, 1560, 
1605,1620, 2850, 2940, 3020, 3035, 3080, 3100, 
3130. Спектр AMP 1H (ô, м.д.): 3.55 с (ЗН, 
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CH3), 8.40—8.60 м (4H, C6H4). Найдено, %: 
С 35.70; H 2.52; М 26.11. CgH7N504S. Вычис- 
лено, %: С 35.69; Н 2.60; М 26.02. 

ИК спектры снимали на спектрометре 0В-20 
в таблетках КВг, спектры ЯМР 1Н записывали 
на спектрометре Bruker АС-200 в ОМСО-а6. В 
качестве сорбента для колоночной хроматогра- 
фии использовали силикагель марки БИреаг|. 
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